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DERIVES HETEROCYCLYLALCOYL PIPERIDINE, LEUR PREPARATION ET LES COMPOSITIONS QUI LES 
CONTIENNENT. 



Derives heterocyclylalcoyl piperidine de formule gene- 
(I) pour lesquels: 

Xi , X 2 , X 3 , X 4 et X 5 sont >C-R\ a >C-R' 5 ou bien Tun 
au plus represente N, 

R 2 est COOH, alcqyloxycarbonyle, cycloalcoyloxycarbo- 
nyle, CN, -SO3H, -CONRaRb ou R? est CH 2 OH, alcoyle 
substitue ou R 2 est -CF 2 -Rc, -C (CH 3 ) ?-Rc, -CO-Rc, - 
CHOH-Rc, -C (cycloalcoyfe) -Rc ou -CH=CH-Rc, 

R 3 est phenyle, heterocyclyle, alk-R* 3 , 

Y represente >CH-Re ou un radical difluoromethylene, 
carbonyle, hydroxyiminomethylene, alcoyloxyiminomethy- 
lene, cycloalcoyloxyiminom&hylene, ou un radical cycloal- 
coylene-1 , 1 , et n = 0 a 4 

etant entendu que les radicaux ou portions phenyle ou 
heterocyclyle mentionnes ci-dessus peuvent etre eventuel- 
lement substitues, 

sous leurs formes enantiomeres ou diastereoisomeres 
ou les melanges de ces formes, et/ ou le cas echeant sous 
leur forme syn ou anti ou leur melange ainsi que leurs sels. 
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DERIVES HEIEROCYCL YI Al COYL PIPERIDINF , T fur PREPARATION ft 
LES COMPOS ITIONS QUI LES CONTIENNF.NT 

La presente invention concerne des derives heterocyclylalcoyl piperidine de fonnule 
generate : 



*2. 



/ 

Y 



(CK)n 



N 



\ 




(I) 



qui sont actifs corame antimicrobiens. L'invention conceme egalement leur 
preparation et les compositions les contenant. 

Dans les demandes de brevet WO 99/37635 et WO 00/43383 ont ete decrits des 
derives de quinolyl propyl piperidine antimicrobiens, de formule generate : 




(R,)m+- I! *z 



ou R i 



R3 



dans laquelle le radical R, est notamment alcoxy (Cl-6), R 2 est hydrogene, R 3 est en 
position -2 ou -3 et represente alcoyle (Cl-6) pouvant etre eventuellement substitue 
par 1 a 3 substituants choisis parmi thiol, halogene, alcoylthio, trifluoromethyl, 
carboxy, alcoyloxycarbonyle, alcoylcarbonyle, alcenyloxycarbonyle' 
alcenylcarbonyle, hydroxy eventuellement substitue par alcoyle R, est un groupe - 
CH 2 -R 5 pour lequel R, est selectionne panni alcoyle hydroxyalcoyle, alcenyle, 
alcynyle, tetrahydrofuryle, phenylalcoyle eventuellement substitue, phenylalcenyle 
eventuellement substitue, heteroarylalcoyle eventuellement substitue, heteroaroyle 
eventuellement substitue .... n est 0 a 2, m est 1 ou 2 et A et B sont notamment 
oxygene, soufre, sulfmyle, sulfonyle, NR„, CR.R, pour lequel R, et R 7 represent 
H, thiol, alcoylthio, halo, trifluoromethyle, alcenyle, alcenylcarbonyle, hydroxy, 
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amino, et Z, a Z s sont N ou CR la ... Ces produits manifestent une activite 
antim.crobienne. Cependant aucun derive disubstitue en position -4 de la piperidine 
n'avait ete synthase jusqu'a ce jour et par consequent aucune activite biologique 
n avait ete decouverte non plus pour de tels produits. 

De legeres modifications sur les structures deja connues pouvant entrainer des 
vanat,ons importantes d'activite, il n'etait pas evident que des derives disubstitues en 
position -4 de la piperidine aient egalement une activite antibacterienne. 

Dans la demande de brevet europeen EP30044 ont ete decrits des derives de 
quinoleine utiles comme cardiovasculaires, repondant a la formule generale : 




dans laquelle R, est notamment alcoyloxy, A-B est -CH 2 -CH 2 -, -CHOH-CH - 
-CH 2 -CHOH-, -CH 2 -CO- ou -CO-CH 2 -, R, est H, OH ou alcoyloxy, R 2 est ethyle ou' 
vinyle, R 3 est notamment alcoyle, hydroxyalcoyle, cycloalcoyle, hydroxy, alcenyle 
alcynyle, tetrahydrofuryle, phenylalcoyle, diphenylalcoyle eventuellement substitue' 
phenylalcenyle eventuellement substitue, benzoyl ou benzoylalcoyle eventuellement 
subsume, heteroaryle ou heteroarylalcoyle eventuellement substitue et Z est H ou 
alcoyle ou forme avec R 3 un radical cycloalcoyle. 

II a maintenant ete trouve, et c'est ce qui fait 1'objet de la presente invention, que les 
produits de formule generale (I) pour lesquels : 

X„ X 2 , X 3 , X 4 et Xj repr6sentent respectivement >C-R', a>C-R' s , ou bien l'un au 
plus d'entre eux represente un atome d'azote, 

R„ R'„ R' 2 , R' 3 , R' 4 , R' 5) sont identiques ou differents et representent un atome 
d'hydrogene ou d'halogene ou un radical alcoyle, cycloalcoyle, phenyle, phenylthio 
heterocyclyle ou Wterocyclylthio aromatique mono ou bicyclique, hydroxy' 
alcoyloxy, trifluoromethoxy, alcoylthio, trifluoromethylthio, cycloalcoyloxy' 
cycloalcoylthio, cyano, carboxy, alcoyloxycarbonyle, cycloalcoyloxycarbonyle' 
-NRaRb ou -CONRaRb (pour lesquel Ra et Rb peuvent representer hydrogene' 
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alcoyle, cycloalcoyle, phenyle, heterocyclyle aromatique mono ou bicyclique ou Ra 
et Rb forment ensemble avec 1'atome d'azote auquel ils sont attaches un heterocycle 
a 5 ou 6 chamons pouvant eventuellement contenir un autre heteroatome choisi parmi 
O, S ou N et portant le cas echeant un substituant alcoyle, phenyle ou heterocyclyle 
aromatique mono ou bicyclique sur 1'atome d'azote ou le cas echeant dont 1'atome de 
soufre est oxyde a l'etat sulfinyle ou sulfonyle), ou represented un radical methylene 
substitue par fluoro, hydroxy, alcoyloxy, alcoylthio, cycloalcoyloxy, cycloalcoylthio, 
phenyle, heterocyclyle aromatique mono ou bicyclique, carboxy, alcoyloxycarbonyle, 
cycloalcoyloxycarbonyle, -NRaRb ou -CONRaRb pour lesquel Ra et Rb sont definis 
comme precedemment, ou represented phenoxy, heterocyclyloxy, benzyloxy, 
heterocyclylmethyloxy, ou bien R, peut egalement representer difluoromethoxy, ou 
un radical de structure -C ro F 2m+1 , -SC m F 2m+1 ou -OC m F 2m+l pour lesquels m est un entier 
de 1 a 6 ou bien R' 3 peut egalement representer trifluoracetyle, 

R 2 represente carboxy, alcoyloxycarbonyle, cycloalcoyloxycarbonyle, cyano, -S0 3 H, 
-CONRaRb (pour lequel Ra et Rb represented respectivement hydrogene, alcoyle, 
cycloalcoyle, phenyle, heterocyclyle aromatique mono ou bicyclique, ou l'un de Ra 
ou Rb represente hydroxy, alcoyloxy, cycloalcoyloxy, ou Ra et Rb forment ensemble 
avec 1'atome d'azote auquel ils sont attaches un heterocycle a 5 ou 6 chainons 
pouvant eventuellement contenir un autre heteroatome choisi parmi O, S ou N et 
portant le cas echeant un substituant alcoyle, phenyle ou heterocyclyle aromatique 
mono ou bicyclique sur 1'atome d'azote ou le cas echeant dont 1'atome de soufre est 
oxyde a l'etat sulfinyle ou sulfonyle), ou R 2 represente hydroxymethyle, alcoyle 
contenant 1 ou 2 atomes de carbone substitue par carboxy, alcoyloxycarbonyle, 
cycloalcoyloxycarbonyle, cyano, -S0 3 H ou -CONRaRb pour lequel Ra et Rb sont 
definis comme ci-dessus, ou R 2 represente un radical de structure -CF 2 -Rc, 
-C(CH 3 ) 2 -Rc, -CO-Rc, -CHOH-Rc, -C(cycloalcoyle)-Rc, ou -CH=CH-Rc pour lequel 
Rc est carboxy, alcoyloxycarbonyle, cycloalcoyloxycarbonyle, ou -CONRaRb pour 
lequel Ra et Rb sont definis comme ci-dessus, 

R 3 represente un radical phenyle, heterocyclyle aromatique mono ou bicyclique, 
alk-R° 3 pour lequel alk est un radical alcoyle et R° 3 represente hydrogene, halogene, 
hydroxy, alcoyloxy, alcoylthio, alcoylsulfinyle, alcoylsulfonyle, alcoylamino, 
dialcoylamino, cycloalcoyle, cycloalcoyloxy, cycloalcoylthio, cycloalcoylsulfinyle, 
cycloalcoylsulfonyle, cycloalcoylamino, N-cycloalcoyl N-alcoyl amino,' 
-N-(cycloalcoyle) 2 , acyle, cycloalcoylcarbonyle, phenyle, phenoxy, phenylthio! 
phenylsulfinyle, phenylsulfonyle, phenylamino, N-alcoyl N-phenyl amino, 
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N-cycloalcoyl N-phenyl amino, -N-(phenyle) 2 , phenylalcoyloxy, phenylalcoylthio 
phenylalcoylsulfinyle, phenylalcoylsulfonyle, phenylalcoylamino' 

N-a!coyl N-phenyl aminoalcoyle, N-cycloalcoyl N-phenylalcoyl amino, benzoyle, 
heterocyclyle aromatique mono ou bicyclique, heterocyclyloxy, heterocyclylthio' 
heterocyclylsulfmyle, heterocyclylsulfonyle, h6terocyclylamino' 

N-alcoyl N-heterocyclyl amino, N-cycloalcoyl N-heterocyclyl amino 

heteroyclylcarbonyle, heterocyclylalcoyloxy, heterocyclylalcoylthio 

heterocyclylalcoylsulfinyle, heterocyclylalcoylsulfonyle, heterocyclylalcoylamino, 
N-alcoyl N-heterocyclyl aminoalcoyle, N-cycloalcoyl N-heterocyclyl aminoalcoyle,' 
(les parties heterocyclyle citees ci-avant etant aromatiques mono ou bicycliques),' 
carboxy, alcoyloxycarbonyle, -NRaRb ou -CO-NRaRb pour lesquel Ra et Rb soni 
definis^ comme ci-dessus dans la definition de R 2 , ou bien R° 3 represente 
-CR'b-CR'c-R'a pour lequel R'a represente phenyle, phenylalcoyle, heterocyclyle ou 
heterocyclylalcoyle dont la partie heterocyclyle est aromatique mono ou bicyclique, 
ptenoxyalcoyle, phenylthioalcoyle, phenylsulfinylalcoyle, phenylsulfonylalcoyle' 
phenylaminoalcoyle, N-alcoyl N-phenyl aminoalcoyle, heterocyclyloxyalcoyle' 
heterocyclylthioalcoyle, heterocyclylsulfinylalcoyle, heterocyclylsulfonylalcoyle,' 
heterocyclylaminoalcoyle, N-alcoyl N-heterocyclyl aminoalcoyle, heterocyclylthio' 
heterocyclylsulfmyle, heterocyclylsulfonyle, (les parties heterocyclyle citees ci-avani 
etant aromatiques mono ou bicycliques), phenylthio, phenylsulfinyle 
phenylsulfonyle, et pour lequel R'b et R'c representent hydrogene, alcoyle ou 
cycloalcoyle, ou bien R° 3 represente un radical -C=C-Rd pour lequel Rd est alcoyle, 
Phenyle, phenylalcoyle, phenoxyalcoyle, phenylthioalcoyle,' 

N-alcoyl N-phenyl aminoalcoyle, heterocyclyle aromatique mono ou bicyclique 
heterocyclylalcoyle, heterocyclyloxyalcoyle, heterocyclylthioalcoyle' 

heterocyclylaminoalcoyle, N-alcoyl N-heterocyclyl aminoalcoyle, (les parties' 
heterocyclyle citees ci-avant etant aromatiques mono ou bicycliques), ou bien R° 3 
represente un radical -CF 2 -phenyle ou -CF r heterocyclyle aromatique mono ou 
bicyclique, 

Y represente un radical >CH-Re pour lequel Re est hydrogene, fluoro, hydroxy, 
alcoyloxy, cycloalcoyloxy, carboxy, alcoyloxycarbonyle, cycloalcoyloxycarbonyle,' 
-NRaRb ou -CO-NRaRb pour lesquel Ra et Rb sont definis comme ci-avant pour R 2 ' 
ou representent l'un un atome d'hydrogene et l'autre un radical alcoyloxycarbonyle, 
acyle, cycloalcoylcarbonyle, benzoyle ou heterocyclylcarbonyle dont la partie 
heterocyclyle est aromatique mono ou bicyclique, ou bien Y represente un radical 



2816618 



5 

difluoromethylene, carbonyle, hydroxyiminotnethylene, alcoyloxyiminomethylene, 
cycloalcoyloxyiminomethylene, ou un radical cycloalcoylene-1,1 contenant 3 a 6 
atomes de carbone, et 

n est un nombre entier de 0 a 4 

etant entendu que les radicaux ou portions phenyle, benzyle, benzoyle ou 
heterocyclyle mentionnes ci-dessus peuvent etre eventuellement substitues sur le 
cycle par 1 a 4 substituants choisis parmi halogene, hydroxy, alcoyle, alcoyloxy, 
alcoyloxyalcoyle, halogenoalcoyle,. trifluoromethyle, trifluoromethoxy, 
trifluoromethylthio, carboxy, alcoyloxycarbonyle, cyano, alcoylamino, -NRaRb pour 
lequel Ra et Rb sont definis comme ci-dessus, phenyle, hydroxyalcoyle, 
alcoylthioalcoyle, alcoylsulfinylalcoyle, alcoylsulfonylalcoyle, 

sous leurs formes enantiomeres ou diastereoisomeres ou les melanges de ces formes, 
et/ou le cas echeant sous leur forme syn ou anti ou leur melange ainsi que leurs sels, 
sont de puissants agents antibacteriens. 

II est entendu que les radicaux et portions alcoyle ou acyle contiennent (sauf mention 
speciale) 1 a 10 atomes de carbone en chaine droite ou ramifiee et que les radicaux 
cycloalcoyle contiennent 3 a 6 atomes de carbone. 

II est egalement entendu que les radicaux qui repesentent ou portent un atome 
d'halogene representent un halogene choisi parmi fluor, chlore, brome ou iode. De 
preference le fluor. 

Dans la formule generale ci-dessus, lorsque les radicaux representent ou portent un 
substituant heterocyclyle aromatique mono ou bicyclique, ce dernier contient 5 a 10 
chainons et peut etre choisi (a litre non limitatif) parmi thienyle, furyle, pyrrolyle, 
imidazolyle, thiazolyle, oxazolyle, thiadiazolyle, oxadiazolyle, tetrazolyle, pyridyle, 
pyridazinyle, pyrazinyle, pyrimidinyle, indolyle, benzothienyle, benzofuranyle' 
indazolyle, benzothiazolyle, naphtyridinyle, quinolyle, isoquinolyle, cinnolyle, 
quinazolyle, quinoxalyle, benzoxazolyle, benzimidazolyle pouvant etre 
eventuellement substitues par les substituants enonc^s ci-dessus. 

Selon l'invention, les produits de formule generale (I) peuvent etre obtenus par 
condensation de la chaine R 3 sur le derive heterocyclylalcoyl piperidine de formule 
generale : 
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(CH 2 )n 



X3 N 



' 2 ) n / \ 



*2 \ / 

(II) 



dans laquelle X„ X 2 , X 3) X 4 , X 5 , R„ R 2 , Y et n sont definis comme precedemment, et 
R 2 etant protege lorsqu'il porte un radical carboxy, -S0 3 H ou amino, suivie le cas 
echeant de felimination du radical protectee d'acide ou d'amine, eventuellement de 
la separation des formes enantiomeres ou diastereoisomeres et/ou le cas echeant des 
formes syn ou anti et Eventuellement de la transformation du produit obtenu en un 



sel. 



La condensation de la chaine R 3 sur la piperidine s'effectue avantageusement par 
action d'un derive de formule generale : 

R 3 -X (Ila) 

dans laquelle R 3 est defini comme precedemment et X represente un atome 
d'halogene, un radical methylsulfonyle, un radical trifluoromethylsulfonyle ou 
p.toluenesulfonyle, en operant en milieu anhydre, de preference inerte (azote ou 
argon par exemple) dans un solvant organique tel qu'un amide (dimethylformamide 
par exemple), une cetone (acetone par exemple) ou un nitrile (acetonitrile par 
exemple) en presence d'une base telle qu'une base organique azotee (par exemple 
triethylamine) ou une base minerale (carbonate alcalin : carbonate de potassium par 
exemple) a une temperature comprise entre 20°C et la temperature de reflux du 
solvant. II est entendu que l'atome d'azote de la piperidine du derive de formule 
generale (II) est eventuellement proteg6 selon les methodes habituelles quin n'alterent 
pas le reste de la molecule ou la reaction ; par exemple la protection s'effectue par un 
radical protecteur choisi parmi tbutoxycarbonyle ou benzyloxycarbonyle. 
De preference, on fait agir un derive de formule generale (Ila) pour lequel X est un 
atome de brome ou d'iode. 

Lorsque R 3 represente un radical phenyle, il est egalement possible de faire agir le 
derive R 3 -X iode ou brome en presence d'un catalyseur au palladium selon la 
methode decrite dans J. Org. Chem, 6066 (1997) ou Tet. Lett., 6359 (1997). Le 
catalyseur au palladium peut etre choisi parmi le tris dibenzylideneacetone 
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dipalladium, ou le diacetate de palladium avec un ligand comme le 2 2'- 
bis(diphenylphosphino)-l,l'-binaphtyle ou le 2-(di-t-butylphosphino)biphenyle 'par 
exemple, une base comme le tertiobutylate de sodium ou le carbonate de cesium dans 
un solvant comme le tetrahydrofuranne, le tetraglyme ou le toluene, en presence 
eventuellement d'un ether couronne comme le 18-C-6 (1,4,7,10,13,16- 
hexaoxacyclooctadecane). La reaction s'effectue a une temperature comprise entre 20 



etllO°C. 



Lorsque R 3 represente un radical -alk-R° 3 pour lequel alk est un radical alcoyle et R° 3 
represente -OC-Rd dans lequel Rd est phenyle, phenylalcoyle, heterocyclyle ou 
heterocyclylalcoyle aromatique mono ou bicyclique, il est souvent preferable de 
condenser un halogenure d'alcynyle : HOC-alk-X pour lequel alk est defini comme 
ci-dessus et X est un atome tfhalogene, puis de substituer la chaine par un radical 
phenyle, phenylalcoyle, heterocyclyle ou heterocyclylalcoyle. 

Dans cette alternative, l'addition de la chaine alcynyle s'effectue au moyen d'un 
halogenure d'alcynyle HOC-alk-X pour lequel X est de preference l'atome de 
brome, dans les conditions enoncees ci-dessus pour la condensation de la chaine R 3 , 
en presence ou non d'un iodure de metal alcalin comme par exemple l'iodure de 
potassium ou de sodium. 

La substitution par un radical phenyle ou heterocyclyle s'effectue par action d'un 
halogenure derive du radical cyclique a substituer, en presence de triethylamine, en 
milieu anhydre dans un solvant tel qu'un amide (dimethylformamide par exemple) ou 
un nitrile (acetonitrile par exemple) et en presence d'un sel de palladium comme par 
exemple le tetrakis triphenylphosphine palladium et d'iodure cuivreux, a une 
temperature comprise entre 20°C et la temperature de reflux du solvant. 
La substitution par un radical phenylalcoyle ou heterocyclylalcoyle s'effectue par 
action de l'halogenure correspondant, en milieu basique par exemple en presence de 
lliydrure de potassium ou de sodium ou du n-butyllithium, dans un solvant comme un 
ether (tetrahydrofuranne) ou un amide (dimethylformamide) a une temperature 
comprise entre -60°C et la temperature d'ebullition du melange reactionnel. 

II est entendu que, si les radicaux alcoyle representes par R 3 portent des substituants 
carboxy ou amino, ces derniers sont prealablement proteges, puis liberes apres la 
reaction. On opere selon les methodes habituelles qui n'alterent pas le reste de la 
molecule, notamment selon les methodes decrites par T.W. Greene et P.G.M. Wuts, 
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Protective Groups in Organic Synthesis (2*« ed.), A. Wiley - Interscience Publication 
(1991), ou par Mc Omie, Protective Groups in Organic Chemistry, Plenum Press 
(1973). 

Le radical carboxy ou -S0 3 H protege porte par R 2 pent etre choisi panni les esters 
fakement hydrolysables. A titre d'exemple peuvent etre cites les esters methylique, 
benzylique, tertiobutylique, ou bien les esters de phenylpropyle ou d'allyle.' 
Eventuellement la protection du radical carboxy ou -S0 3 H s'effectue simultanement 
a la reaction. 

Le cas echeant, la protection du radical amino s'effectue au moyen des radicaux 
protecteurs habituels cites dans les references ci-dessus. 

La mise en place et relimination de ces radicaux protecteurs s'effectue selon les 
methodes habituelles, mentionnees ci-dessus pour R 3 . 

Selon l'invention, les derives heterocyclylalcoyl piperidine de formule generale (II) 
peuvent etre prepares selon la methode de condensation decrite ci-apres, puis le cas 
echeant transforms selon 1'une des methodes © a ® suivantes, par operation 
subsequente a partir de l'un des derives de formule generale (II) deja obtenu, pour 
preparer les derives repondant aux differentes alternatives de Y et/ou de R, R' R' 
R' 3 ,R' 4 ouR' 5 . 21 

II est entendu que lorsque des radicaux acide carboxylique ou sulfonique sont 
presents sur la molecule, ces demiers sont prealablement proteges puis liberes apres 
la reaction selon les methodes habituelles qui n'alterent pas le reste de la molecule, 
notamment selon les methodes mentionnees dans les references citees precedemment 
II est egalement entendu que prealablement aux reactions pouvant interferer avec 
1'amine de la piperidine du derive de formule generale (II), cette demiere est 
protegee, puis liberee apres la reaction. La protection s'effectue selon les methodes 
habituelles, comme precise ci-dessus, notamment par un radical t.butoxycarbonyle ou 
benzyloxycarbonyle. 

Selon l'invention, la preparation des produits de formule generale (II) pour lesquels 
Re dans Y est un atome d'hydrogene s'effectue par condensation d'un derive 
heterocyclique de formule generale : 
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Hal 



(III) 



dans laquelle R„ X„ X 2 , X 3 , X 4 et X 5 sent defmis comme precedemment et Hal 
represente un atome d'halogene, sur un derive de la piperidine de formule generale : 

I (IV) . 

(CH 2 )n > \ 

dans laquelle Rz est un radical protecteur et R" 2 est defini comme precedemment ou 
represente un radical protege si R 2 represente ou porte une fonction acide 
carboxylique ou sulfonique, suivie de l'elimination des radicaux protecteurs et/ou 
suivie de la transformation, par operation subsequente, des substituants du bicycle du 
derive heterocyclylalcoyl piperidine de formule generale (II) ainsi obtenu, pour 
conduire au derive portant le radical R„ R'„ R' 2 , R' 3> R > 4> R ' 5 attendU) et Ie cas 
echeant elimination du/des radicaux protecteurs encore presents sur la molecule. 

Le radical Rz peut etre tout groupement protecteur de I'atome d'azote compatible 
avec la reaction (t-butyloxycarbonyle, benzyloxycarbonyle par exemple). Les 
groupements protecteurs des fonctions acides sont choisis parmi les groupements 
habituelles dont la mise en place et Telimination n'affectent pas le reste de la 
molecule, notamment ceux mentionnes dans les references citees precedemment.. 

La reaction s'effectue par action successive d'un organoborane (9- 
borabicyclo[3,3,l]nonane par exemple) dans un solvant tel qu'un ether 
(tetrahydrofuranne, dioxanne par exemple) a une temperature comprise entre -20 et 
20°C puis du derive bicyclique de formule generale (III) pour lequel Hal represente 
de pref6rence un atome de brome ou d'iode ou un atome de chlore, par analogie avec 
les methodes decrites par Suzuki et al. Pure and Appl. Chem., 57, 1749 (1985). La 
reaction s'effectue generalement en presence d'un sel de palladium (chlorure de 
palladium diphenylphosphinoferrocene par exemple) et d'une base comme le 
phosphate de potassium a une temperature comprise entre 20°C et la temperature de 
reflux du solvant. 
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© Les heterocyclylalcoyl piperidines de formule generale (II) pour Iesquelles Re 
dans Y represente un radical hydroxy, peuvent etre preparees par oxydation en milieu 
basique du derive correspondant heterocyclylalcoyl piperidine de formule generale 
(II) pour lequel Re dans Y est un atome d'hydrogene. L'oxydation s'effectue par 
action de l'oxygene, de preference au sein d'un solvant inerte tel que le 
dimethylsulfoxyde en presence de tert-butanol et d'une base telle le tert-butylate de 
potassium ou de sodium a une temperature comprise entre a 0 et 100°C. 

Le derive heterocyclylalcoyl piperidine pour lequel Re dans Y est un atome de fluor, 
est prepare par fluoration a partir du derive pour lequel Re est hydroxy. La reaction 
est mise en oeuvre en presence d'un fluorure de soufre [par exemple en presence d'un 
trifluorure d'aminosoufre (trifluorure de diethylamino soufre (Tetrahedron, 44, 2875 
(1988), trifluorure de bis(2-methoxyethyl)amino soufre (Deoxofluor®), trifluorure 
de morpholino soufre par exemple) ou alternativement en presence de tetrafluorure de 
soufre (J. Org. Chem., 40, 3808 (1975)] ; alternativement la reaction de fluoration 
peut aussi s'effectuer au moyen d'un agent de fluoration comme l'hexafluoropropyl 
diethylamine (JP 2 039 546) ou la N-(chloro-2 trifluoro-1,1,2 ethyl) diethylamine. 
On opere dans un solvant organique tel qu'un solvant chlore (par exemple 
dichloromethane, dichlorethane, chloroforme) ou dans un ether (tetrahydrofuranne, 
dioxanne par exemple) a une temperature comprise entre -78 et 40°C (de preference 
entre 0 et 30°C). II est avantageux d'operer en milieu inerte (argon ou azote 
notamment). 

Le derive heterocyclylalcoyl piperidine de formule generale (II) pour lequel Re dans 
Y est un radical alcoyloxy ou cycloalcoyloxy, est prepare par action d'un halogenure 
d'alcoyle ou de cycloalcoyle sur le derive correspondant de formule generale (II) 
pour lequel Re est hydroxy. La reaction s'effectue generalement au moyen du 
bromure ou du chlorure, dans un solvant inerte tel que le N.N-dimethylformamide ou 
le dimethylsulfoxyde, en presence d'un accepteur d'acide tel qu'une trialkylamine 
(triethylamine par exemple) ou un hydrure de metal alcalin (hydrure de sodium par 
exemple), a une temperature comprise entre 20 et 1 00°C. 

Le derive heterocyclylalcoyl piperidine de formule generale (II) pour lequel Y est un 
radical carbonyle peut etre prepare par oxydation du derive correspondant de formule 
generale (II) pour lequel Re dans Y est un radical hydroxy. Cette oxydation 
s'effectue par exemple au moyen de permanganate de potassium eventuellement dans 
d'une solution de soude (par exemple soude 3N), a une temperature comprise entre 
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-20 et 20°C, ou bien par action de chlorure d'oxalyle en presence de 
dimethylsulfoxyde, suivie de l'addition d'une amine telle la triethylamine, dans un 
solvant inerte tel le dichloromethane, le dimethylsulfoxyde a une temperature 
comprise entre -60 et 20°C par analogie avec la methode decrite par D. SWERN et 
coll., J. Org. Chem., 44, 4148 (1979). 

Le derive heterocyclylalcoyl piperidine de formule generale (II) pour lequel Y est un 
radical difluoromethylene peut etre prepare par dihalogenation du produit de formule 
generale (II) pour lequel Y est carbonyle dans des conditions analogues a celles de la 
fluoration decrite precedemment. 

Le derive heterocyclylalcoyl piperidine de formule generale (II) pour lequel Y est un 
radical hydroxyiminomethylene peut etre prepare par action de 1'hydroxylamine sur 
un derive de formule generale (II) pour lequel Y est un radical carbonyle. La reaction 
s'effectue generalement dans un solvant inerte tel qu'un alcool (ethanol, methanol) et 
eventuellement en presence de soude (soude IN par exemple) a une temperature 
comprise entre 0°C et la temperature d'ebullition du melange reactionnel. 

Le d6riv6 heterocyclylalcoyl piperidine de formule generale (II) pour lequel Y est un 
radical alcoyloxyiminomethylene ou cyclodcoyloxyiminomethylene peut etre 
prepare par action d'un halogenure d'alcoyle ou de cycloalcoyle sur le derive 
correspondant de formule generale (II) pour lequel Y est hydroxyiminom6thylene. La 
reaction s'effectue generalement au sein d'un solvant inerte tel que la N,N- 
dimethylformamide ou le dimethylsulfoxyde, en presence d'un accepteur d'acide'tel 
qu'une trialkylamine (triethylamine par exemple) ou un hydrure de metal alcalin 
(hydrure de sodium par exemple), a une temperature comprise entre 20 et 100°C. De 
preference on utilise un bromure. 

Le derive heterocyclylalcoyl piperidine de formule generale (II) pour lequel Re dans 
Y est un radical -NRaRb peut etre prepare a partir du derive tosyloxy correspondant 
par action d'une amine HNRaRb (ou le cas echeant de l'ammoniac lorsque Re est - 
NH 2 ) dans un solvant inerte tel le N,N-dimethylformamide ou le dimethylsulfoxyde a 
une temperature comprise entre 20°C et la temperature d'ebullition du melange 
reactionnel. Lorsque l'on fait agir l'ammoniac, on opere de preference sous pression 
(2 a 20 atmospheres) a une temperature comprise entre 20 et 100°C. Lorsque Ton 
opere au moyen d'une amine HNRaRb, la reaction s'effectue eventuellement en 



2816618 



12 



presence d'une base comme une trialkylamine (triethylamine par exemple), la 
pyridine ou un hydrure de metal alcalin (hydrure de sodium par exemple). 
Le derive pour lequel Re dans Y est tosyloxy est obtenu a partir du produit de 
formule generale (II) pour lequel Re dans Y est hydroxy, par action du chlorure de 
tosyle dans la pyridine, a une temperature comprise entre -10 et 20°C. 

Le derive heterocyclylalcoyl piperidine de formule generale (II) pour lequel Re dans 

Y est un radical carboxy peut etre prepare par action d'un cyanure alcalin sur le 
derive tosyloxy correspondant dans un solvant organique comme le 
dimethylformamide ou le dimethylsulfoxyde, ou en milieu hydroorganique, par 
exemple un melange eau-alcool, a une temperature comprise entre 0°C et la 
tempetature d'ebullition du melange reactionnel, suivie de l'hydrolyse du nitrile 
obtenu par action d'un acide fort tel que l'acide chlorhydrique, eventuellement d'un 
alcool aliphatique inferieur, a une temperature comprise entre 0°C et la tempetature 
d'ebullition du melange reactionnel. De preference on utilise le cyanure de sodium ou 
de potassium. 

Le derive heterocyclylalcoyl piperidine de formule generale (II) pour lequel Re dans 

Y est un radical alcoyloxycarbonyle, cycloalcoyloxycarbonyle ou -CO-NRaRb peut 
etre prepare par action respectivement de l'alcool ou de l'amine correspondant sur le 
derive de formule generale (II) pour lequel Re dans Y est un radical carboxy. La 
reaction s'effectue en presence d'un agent de condensation comme un carbodiimide 
(par exemple le N,N'-dicyclohexylcarbodiimide) ou le N,N'-diimidazolecarbonyle, 
dans un solvant inerte tel qu'un ether (tetrahydrofuranne, dioxanne par exemple), un 
amide (N,N-dimethylformamide), un solvant chlore (chlorure de methylene, dichloro- 
1,2-ethane, chloroforme par exemple) ou le dimethylsulfoxyde a une temperature 
comprise entre 0°C et la temperature de reflux du melange reactionnel. 

© Le derive heterocyclylalcoyl piperidine de formule generale (II) pour lequel Y est 
un radical cycloalcoylene-1,1 peut etre prepare par action, en milieu basique, d'un 
produit de structure Hal-Alk-Hal pour lequel Alk est le radical alcoylene 
correspondant au cycloalcoylene attendu, sur un derive heterocyclylalcoyl piperidine 
pour lequel Re dans Y est un atome d'hydrogene. La reaction s'effectue generalement 
dans un solvant inerte tel que le N,N-dimethylformamide ou le dimethylsulfoxyde, 
en presence d'un accepteur d'acide tel qu'un hydrure de metal alcalin (hydrure de 
sodium par exemple), a une temperature comprise entre 20 et 100°C. 
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@ Les derives heterocyclylalcoyl piperidine de formule generale (II) pour lesquels 
l'un de R„ R'„ R' 2 , R' 3) R' 4> R' 5 represente un radical alcoyle, cycloalcoyle, ph&iyle, 
heterocyclyle, benzyle, heterocyclylmethyle peuvent etre prepares par action d'un 
derive du bore de structure R'iB(OH) 2 (R'i signifiant l'un des substituants R„ R'„ 
R' 2 , R' 3 , R' 4 ou R' 5 ) ou de structure 9-alcoyl (ou 9-cycloaIcoyl)-9-borabicyclo 
[3.3.1]nonane sur un derive de formule generale (II) pour lequel le substituant R'j est 
un atorae de brome, d'iode ou de chlore par analogie avec les methodes decrites par 
F. DIEDERICH et P. J. STANG, Metal Catalysed Cross-coupling Reactions, Wiley- 
VCH, (1997) en presence d'un sel de palladium (par exemple le tetrakis 
triphenylphosphine ou le chlorure de palladium diphenylphosphino ferrocene) et 
d'une base comme le phosphate de potassium, dans un solvant inerte tel qu'un amide 
(N,N-dimethylformamide par exemple), un ether (tetrahydroturanne par exemple) ou 
un nitrile (acetonitrile par exemple), a une temperature comprise entre 20°C et la 
temperature de reflux du melange r&ctionnel. 

© Les derives heterocyclylalcoyl piperidine de formule generale (II) pour lesquels 
l'un de R„ R'„ R' 2> R' 3> R' 4 , R' 5 represente un radical -NRaRb peuvent etre prepares 
par action d'une amine HNRaRb sur un derive de formule generale (II) pour lequel le 
substituant R', (R'i signifiant l'un des substituants R„ R'„ R' 2) R' 3 , R'„ 0 u R' 5 ) est un 
atome de brome, d'iode ou de chlore par analogie avec les methodes decrites dans J. 
Org. Chem., 6066 (1997) et Tetrahedron Lett., 6359 (1997) en presence d'un 
catalyseur de palladium dans des conditions semblables a celles decrites pour la 
reaction du derive halogene de formule (III) sur le derive de formule generale (II). 

Lorsque Ra et Rb represented des atomes d'hydrogene, le derive amine obtenu peut 
Stre transforme en un derive fluore par action d'un nitrite alcalin (nitrite de sodium 
par exemple) en milieu acide (acide tetrafluoroborique ou acide 
hexafluorophosphorique) dans l'eau a une temperature comprise entre -10 et 20°C 
pour preparer un tetrafluoroborate ou un hexafluorophosphate de diazonium suivie de 
la pyrolise du produit obtenu selon la reaction de Baz-Schieman, Org. Synth., Coll 5 
133 (1973). 

® Les derives heterocyclylalcoyl piperidine de formule generale (II) pour lesquels 
l'un de R„ R'„ R' 2 , R' 3) R' 4) R' $ represente un radical alcoyloxy, alcoylthio, 
cycloalcoyloxy, cycloalcoylthio, benzyloxy, heterocyclylmethyloxy peuvent etre 
prepares par action de l'alcool ou du thiol correspondant sur le derive 
heterocyclylalcoyl piperidine pour lequel l'un des R\ est un atome de brome, d'iode 
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ou de chlore. La reaction s'effectue generalement dans un solvant inerte tel qu'un 
ether (tetrahydroruranne, dioxanne par exemple), un amide (N,N-dimethylformamide 
par exemple) ou le dimethylsulfoxyde, en presence d'un accepteur d'acide tel qu'une 
trialkylamine (triethylamine par exemple), un hydrure de metal alcalin (hydrure de 
sodium par exemple), le methyllithium ou le n-butylithium a une temperature 
comprise entre 0°C et la temperature de reflux du melange reactionnel. 

Les derives heterocyclylalcoyl piperidine de formule generale (II) pour lesquels l'un 
de R„ R'„ R' 2 , R'j, R' 4> R' 5 represente un radical hydroxy peuvent etre prepares a 
partir du derive correspondant pour lequel l'un des R'i est methoxy par action d'un 
acide fort tel que l'acide bromhydrique a une temperature comprise entre 20°C et la 
temperature de reflux du melange reactionnel. 

Les derives heterocyclylalcoyl piperidine de formule generale (II) pour lesquels l'un 
de R„ R'„ R' 2 , R' 3> R' 4) R' 5 represente un radical trifluoromethoxy peuvent dtre 
obtenus par analogie avec la methode decrite par SUN W .Y. Synlett., U, 1279 
(1997) pour preparer un derive pour lequel R' ( est un radical -0-CS-SCH 3 a partir du 
derive hydroxyle correspondant; ce radical est transforme en un radical 
trifluoromethyle par application des methodes decrites par KUROBOSHI M. et coll. 
Tetrahedron Lett., 33(29), 4173 (1992) en presence de l,3-dibromo-5,5- 
dimethylhydantoine dans un complexe HF-pyridine a une temperature comprise entre 
0et20°C. 

Les derives heterocyclylalcoyl piperidine de formule generale (II) pour lesquels l'un 
de R„ R'„ R' 2 , R' 3) R' 4> R' 5 represente un radical alcoyloxy, cycloalcoyloxy, 
phenoxy, benzyloxy, heterocyclyloxy ou heterocyclylmethyloxy peuvent etre obtenus 
par action du derive halogene correspondant sur le deriv6 de formule generale (II) 
pour lequel le RV a modifier est hydroxy. On opere de preference au moyen du derive 
brome, dans un solvant inerte tel qu'un ether (tetrahydrofuranne, dioxanne par 
exemple), un amide (N,N-dimethylformamide par exemple) ou dimethylsulfoxyde, en 
presence d'un accepteur d'acide tel qu'une trialkylamine (triethylamine par exemple), 
un hydrure de metal alcalin (hydrure de sodium par exemple), le methylithium, n- 
bulyllithium eventuellement en presence d'un sel de palladium [par analogie avec les 
methodes decrites dans J. Am. Chem. Soc., 4369 (1999) ; Tetrahedron Lett., 8005 
(1997) ; Angew. Chem. Int. Ed. Engl., 2047 (1998)], a une temperature comprise 
entre 0°C et la temperature de reflux du melange reactionnel. 



2816618 



15 



© Les derives heterocyclylalcoyl piperidine de formule generale (II) pour lesquels R, 
represente un radical trifluoromethyle peuvent etre prepares par action d'un agent de 
trifluromethylation (derive brome Br-CF 3 ou iode I-CF 3 notamment) sur le derive 
heterocyclylalcoyl piperidine pour lequel l'un des R, est un atome de brome, d'iode 
ou de chlore, en presence de cuivre ou d'un sel de cuivrel tel Cul, dans un solvant 
comme le dimethylformamide, entre 20 et 150°C, par analogie avec J.C.S. Chem. 
Commun., 1, 53 (1992) ou Chem. Commun., 18, 1389 (1993). 

© Les derives heterocyclylalcoyl piperidine de formule generale (II) pour lesquels 
l'un de R„ R\, R' 2> R' 3 , R' 4> R' 5 represente un radical alcoylthio, cycloalcoylthio, 
trifluoromdthylthio, phenylthio ou heterocyclylthio peuvent etre obtenus par action du 
derive halogene correspondant sur le derive heterocyclylalcoyl piperidine portant un 
substituant mercapto. On opere de preference au moyen du derive brome, dans les 
conditions decrites ci-dessus pour Taction d'un derive halogene sur un alcool, a une 
temperature comprise entre 20°C et la temperature de reflux du melange reactionnel. 
Dans le cas du radical trifluoromethylthio, on precede par analogie avec la methode 
decrite dans Tet. Lett., 33(44), 6677 (1992). 

Le derive mercapto de l'heterocyclylalcoyl piperidine de formule generale (II) peut 
etre obtenu a partir du derive heterocyclylalcoyl piperidine pour lequel l'un des R'i 
est un atome de brome, d'iode ou de chlore (de preference un atome de brome) par 
analogie avec les methodes decrites par Q.L. ZHOU et coll., Tetrahedron, 15, 4467 
(1994) ; C. BIENIAUZ et coll., Tetrahedron Letters, 34. 6, 939 (1993) et E.D. 
AMSTUTS, J. Am. Chem. Soc., 68, 498 (1946). La reaction s'effectue par exemple 
en presence de Na 3 P0 3 S ou de Na 2 S dans un solvant inerte tel un alcool (methanol, 
ethanol par exemple) eventuellement en presence d'eau a une temperature comprise 
entre 20°C et la temperature de reflux du melange reactionnel. 

® Les derives heterocyclylalcoyl piperidine de formule generale (II) pour lesquels 
1 un de R„ R'„ R' 2 , R' 3 , R' 4) R' 5 represente un radical cyano peuvent Itre obtenus a 
partir du derive correspondant pour lequel l'un des K\ est un atome d'halogene de 
preference un atome de brome ou d'iode par application des methodes decrites par 
HALLEY F. et coll., Synth. Comm., 27, 7, 1 199 (1997) et TSCHAEN D. M. et coll., 
J. Org. Chem., 60, 14, 4324 (1995), en presence de CuCN, de KCN eventuellement 
en presence d'un catalyseur. 

Les derives heterocyclylalcoyl piperidine de formule geneTale (II) pour lesquels l'un 
de R„ R'„ R' 2) R' 3) R' 4> R' 5 represente un radical carboxy, alcoyloxycarbonyle, 
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cycloalcoyloxycarbonyle ou -CO-NRaRb peuvent etre prepares a partir du derive 
cyano, selon les methodes habituelles de transformation en un acide, en un ester et en 
un amide, qui n'affectent pas le reste de la molecule et dont certaines des conditions 
de mise en ceuvre ont ete rappelees ci-avant Notamment, en presence d'un 
carbodiimide (N,N*-dicyclohexylcarbodiimide) ou le N,N'-diimidazole carbonyle, 
dans un ether (tetrahydrofuranne, dioxanne), un amide (N,N-dimethylformamide) ou 
un solvant chlor£ (chlorure de methylene, dichloro-l,2-ethane, chloroforme) a une 
temperature comprise entre 0°C et la temperature de reflux du melange reactionnel. 

® Les derives heterocyclylalcoyl piperidine de formule generale (II) pour lesquels 
Tun de R„ R'„ R* 2 , R' 3 , R\ 9 R' 5 represente un radical hydroxymethyle peuvent etre 
obtenus par reduction d'un derive heterocyclylalcoyl piperidine de formule generale 
(II) pour lequel Tun des R\ represente un radical carboxy, au moyen d'un agent de 
reduction comme par exemple l'hydrure de lithium et d'aluminium, un borohydrure 
dans d'un solvant inerte tel qu'un ether (tetrahydrofuranne, dioxanne par exemple) ou 
un solvant chlore (chlorure de methylene, dichloro-l,2-ethane, chloroforme par 
exemple) a une temperature comprise entre 0°C et la temperature de reflux du 
melange reactionnel. 

Les derives heterocyclylalcoyl piperidine de formule generale (II) pour lesquels Tun 
de R„ R\ 9 R' 2 , R' 3j R' 4j r> $ repr&ente un radical alcoyloxymethyle ou 
cycloalcoyloxym&hyle peuvent etre obtenus par action du derive halog&ie 
correspondant (de preference le derive brome) sur le derive heterocyclylalcoyl 
piperidine correspondant pour lequel le R\ represente un radical hydroxymethyle. La 
reaction s'effectue generalement dans un solvant inerte tel qu'un ether 
(tetrahydrofuranne, dioxanne par exemple), un amide (N,N-dimethylformamide par 
exemple) ou le dimethylsulfoxyde, en presence d'un accepteur d'acide tel qu'une 
trialkylamine (triethylamine par exemple) ou un hydrure de m6tal alcalin (hydrure de 
sodium par exemple), a une temperature comprise entre 20 et 100°C. 

Les derives heterocyclylalcoyl piperidine de formule generale (II) pour lesquels l'un 
de R h R'„ R' 2 , R' 3 , R' 4j R' 5 represente un radical fluoromethyle peuvent etre obtenus 
par action d'un agent de fluoration sur le derive heterocyclylalcoyl piperidine pour 
lequel le R'j correspondant represente un radical hydroxymethyle. La reaction peut 
etre mise en ceuvre dans les conditions de fluoration decrites precedemment pour la 
mise en place d'un radical Re signifiant le fluor. 
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Les derives heterocyclyialcoyl piperidine de formule generale (II) pour lesquels l'un 
de R„ R'„ R' 2> R' 3 , R' 4) R' 5 represente un radical alcoylthiomethyle ou 
cycloalcoylthiomethyle peuvent etre obtenus par action du thiol correspondant sur un 
derive heterocyclyialcoyl piperidine pour iequel le R\ a modifier est 
halogenomethyle (halogene &ant de preference un atome de brome ou de chlore). La 
reaction s'effectue g<§n£ralement au sein d'un solvant inerte tel qu'un ether 
(tetrahydrofuranne, dioxanne par exemple), un amide (N,N-dimethylformamide par 
exemple) ou le dimethylsulfoxyde, en presence d'un accepteur d'acide tel qu'une 
trialkylamine (triethylamine par exemple) ou un hydrure de metal alcalin (hydrure de 
sodium par exemple), a une temperature comprise entre 20°C et la temperature de 
reflux du melange reactionnel. 

Les derives heterocyclyialcoyl piperidine portant un RV halogenomethyle sont 
prepares a partir du derive correspondant pour Iequel le R'j est un radical 
hydroxymethyle, par action d'un agent d'halogenation (derive halogene du phosphore 
ou chlorure de thionyle. La reaction s'effectue £ventuellement au sein d'un solvant 
inerte tel que le dichloromethane, a une temperature comprise entre 0 et 60°C 
eventuellement en presence d'une base comme la pyridine. 

Les derives heterocyclyialcoyl piperidine de formule generale (II) pour lesquels Tun 
de R„ R'„ R' 2 , R' 3> R' 4> R' 5 represente un radical -CH 2 -NRaRb peuvent etre obtenus 
par action d'une amine HNRaRb sur un derive heterocyclyialcoyl piperidine pour 
Iequel le R' { a modifier est halogenomethyle (halogene etant de preference un atome 
de brome ou de chlore). La reaction s'effectue dans d'un solvant inerte tel qu'un ether 
(tetrahydrofuranne, dioxanne par exemple), un amide (N,N-dimethylformamide par 
exemple) ou le dimethylsulfoxyde, en presence d'un accepteur d'acide tel qu'une 
trialkylamine (triethylamine par exemple) ou un hydrure de metal alcalin (hydrure de 
sodium par exemple), k une temperature comprise entre 20°C et la temperature de 
reflux du melange reactionnel. Le derive halogenomethyle est prepare comme decrit 
ci-dessus. 

Les d6riv6s heterocyclyialcoyl piperidine de formule generale (II) pour lesquels Tun 
de R l5 R'„ R' 2 , R' 3) R' 4 , R' 5 represente un radical carboxymethyle peuvent etre 
obtenus par action d'un cyanure alcalin sur un derive heterocyclyialcoyl piperidine 
pour Iequel le R'j a modifier est halogenomethyle (halogene &ant de preference un 
atome de brome ou de chlore) suivie de 1'hydrolyse du nitrile. La reaction s'effectue 
au moyen de cyanure de sodium ou de potassium dans un solvant organique comme 
le dimethylsulfoxyde ou le dimethylformamide, ou dans un melange eau-alcool, a une 
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temperature comprise entre 0°C et la temperature d'ebullition du melange 
reactionnel, puis action d'un acide fort tel que 1'acide chlorhydrique, eventuellement 
en presence d'un alcool aliphatique inferieur, a une temperature comprise entre 0°C 
et la tempetature d'ebullition du melange reactionnel. 

Les derives heterocyclylalcoyl piperidine de formule generale (II) pour lesquels l'un 
de R„ R'„ R' 2j R' 3j r» 4> r' 5 represente un radical alcoyloxycarbonylmethyle, 
cycloalcoyloxycarbonylmethyle ou -CH 2 -CO-NRaRb peuvent etre obtenus a partir de 
1'acide correspondant selon les methodes habituelles de transformation d'un acide en 
ester ou en amide qui n'affectent pas le reste de la molecule, notamment en presence 
d'un agent de condensation tel qu'un carbodiimide comme decrit precedemment. 

Les derives heterocycliques de formule generale (III) pour lesquels Hal est un atome 
de brome, R, est defini comme precedemment, X, a X 4 representent respectivement 
>C-R', a >C-R' 4 et X 5 represente >CH, peuvent etre prepares par bromation des 4- 
hydroxyquinoleines correspondantes au moyen d'un agent de bromation comme 
l'oxytribromure de phosphore ou le bromure de thionyle sans solvant, a une 
temperature comprise entre 20 et 1 15°C. 

Us 4-hydroxyquinolemes peuvent etre preparers par decarboxylation des 3-carboxy- 
4-hydroxyquinoleines correspondantes en operant dans un solvant comme le 
diphenylether a une temperature comprise entre 100 et 260°C. 
Les 3-carboxy-4-hydroxyquinoleines peuvent etre preparees par analogie avec la 
methode decrite dans la demande de brevet europ6en EP 379 412 a partir du derive 
d'aniline souhaite\ 

Les derives heterocycliques de formule generale (III) pour lesquels Hal est un atome 
de brome, R, est defini comme precedemment, X, a X 4 representent respectivement 
>C-R', a >C-R' 4 et X s represente >C-C1, peuvent etre prepares par bromation de la 3- 
chloro-4-hydroxy-quinoleine correspondante. La bromation s'effectue generalement 
avec du dibromure de triphenylphosphine dans l'acetonitrile a une temperature 
comprise entre 20 et de 85°C. 

Les 3-chloro-4-hydroxy-quinoleines peuvent etre preparees par chloration d'une 4- 
hydroxyquinoleines. La chloration s'effectue par exemple au moyen de N- 
chlorosuccinimide dans un solvant comme 1'acide acetique a une temperature 
comprise entre 20 et 100°C. 



2816618 



19 

Les derives heterocycliques de formule generate (HI) pour lesquels Hal est un atome 
de brome, R, est defini comme precedemment, X, a X» representent respectivement 
>C-R', a >C-R\ et X 5 represente >C-COCF 3 peuvent etre preparees par analogie avec 
la preparation des derives pour lesquels X 5 represente >CH par bromation du derive 
4-hydroxy 3-trifluoracetyl quinoleine correspondant. La reaction s'effectue sans 
solvant, au moyen d'un agent de bromation comme de Poxytribromure de phosphore, 
a une temperature comprise entre 20 et 115°C. La 4-hydroxy 3-trifluoracetyl 
quinoleine peut etre preparee par analogie avec la methode decrite pour la preparation 
de la 3-carboxy 4-hydroxy quinoleine. 

Les derives heterocycliques de formule generate (III) pour lesquels Hal est un atome 
d'iode, R, est un radical methoxy, X, a X 4 representent respectivement >C-R', a 
>C-R' 4 et X 5 represente >C-F, peuvent etre prepares par analogie avec les travaux de 
E.Arzel et al., Tetrahedron, 55, 12149-12156 (1999) a partir de 3-fluoro-6- 
methoxyquinoleine, par action successive d'une base puis de l'iode. On utilise par 
exemple le diisopropylamidure de lithium dans un solvant tel qu'un ether 
(tetrahydrofuranne) a une temperature comprise entre -80 et 20°C. 
La 3-fluoro-6-methoxyquinoleine peut etre obtenue par pyrolyse du 
3-tetrafluoroborate ou du 3-hexafluorophosphate de diazonium de 6- 
methoxyquinoleine selon la reaction de Balz-Schieman, Org. Synth., Coll 5, 133 
(1973), a une temperature comprise entre 100 et 240°C. Le 3-tetrafluoroborate de 
diazonium de 6-methoxyquinoleine ou le 3-hexafluorophophate de diazonium de 6- 
methoxyquinoleine peuvent etre obtenus a partir de la 3-amino-6-methoxyquinoleine 
par action d'un nitrite alcalin (nitrite de sodium par exemple) en milieu acide (acide 
tetrafluoroborique ou acide hexafluorophophorique) dans un solvant tel que Teau a 
une temperature comprise entre -10 et +20°C, par analogie avec les travaux de A. Roe 
et al., J. Am. Chem. Soc., 71, 1785-86 (1949) ou par action d'un nitrite d'alcoyle 
(comme par exemple le nitrite d'isoamyle) et du complexe de trifluoroborate 
diethylether dans un solvant tel qu'un ether (tetrahydrofiiranne par exemple) a une 
temperature comprise entre -10 et +10°C. 

La 3-amino-6-methoxyquinoleine est preparee comme decrit par N. Heindel, J. Med. 
Chem. (1970) 13, 760. 

Les derives heterocycliques de formule generale (III) pour lesquels Hal est un atome 
de brome, R, est defini comme precedemment, X 2 a X,* representent respectivement 
>C-R' 2 a >C-R' 4 et X, represente un atome d'azote ou bien X„ X 3 , X 4 representent 
respectivement ^-R'^ >C-R' 3 , >C-R' 4 et X 2 represente un atome d'azote, et X 5 
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represente >CH ou >C-C1, peuvent etre prepares par analogie avec les methodes 
decrites precedemment lorsque X, a X 4 representent respectivement >C-R', a >C-R* 4 
ou selon les syntheses decrites par Adams J.T. et coll., J. Am. Chem. Soc.[ 68, 1317 
(1946) pour les 1,5-naphtyridines et S. Radl et coll., Collect. Czech. Chem. 
Commun., 56, 2420 (1991) pour les 1,7-naphtyridines a partir des 3-amino-pyridines. 
L'hydroxynaphtyridine necessaire pour la mise en oeuvre de la reaction est preparee 
egalement par analogie avec les methodes decrites precedemment pour les 
hydroxyquinoleines, mais a partir de 3-amino pyridine ou de ses derives substitues. 
Les derives de 3-amino pyridine peuvent etre obtenus par adaptation des methodes 
decrites dans « The Chemistry of Heterocyclic Compounds », Vol. 14, Pyridines and 
its derivatives, Supplement Part III, page 41. Ed. R.A. Abramovitch, InterScience 
Publication. 

Les derives heterocycliques de formule generale (III) pour lesquels Hal est un atome 
de brome, R, est defini comme precedemment, X„ X 2 , X, representent 
respectivement >C-R'„ >C-R' 2 , >C-R' 4 , X 3 represente un atome d'azote, et X 5 
represente >CH ou >C-C1, peuvent etre prepares par analogie avec les methodes 
decrites precedemment lorsque X, a X 4 representent respectivement >C-R', a >C-R' 4 
ou selon les syntheses decrites par D. Heber et coll., Arzneim-Forsch, 44, 809 (1994) 
a partir des 2-amino-pyridines ou de leurs derives substitues. 

Les 2-amino-pyridines peuvent etre obtenues par application ou adaptation des 
methodes decrites dans «The Chemistry of Heterocyclic Compounds », Vol. 14, 
Pyridines and its derivatives, Supplement Part III, page 41. Ed. R. A. Abramovitch,' 
Interscience Publication. 

Les derives heterocycliques de formule generale (III) pour lesquels Hal est un atome 
de brome, R, est defini comme precedemment et X, represente un atome d'azote 
peuvent etre obtenus a partir des 2-amino-benzenamides comme decrit dans J. Am. 
Chem. Soc, 69, 184 (1947). Le 2-amino-benzenamide est cyclise en presence d'un 
orthoformiate d'alkyle comme rorthoformiate d'ethyle dans un solvant comme le 
diethyleneglycol a une temperature comprise entre 105 et 120°C pour donner la 4- 
hydroxy-quinazoline qui est bromee comme decrit precedemment. Le 2-amino- 
benzenamide est obtenu a partir de l'aniline correspondante par application ou 
adaptation des methodes decrites par V. SNIECKUS, Chem. Rev., 90, 879 (1990) et 
Pure Appl. Chem., 62, 2047 (1990). 
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Les derives heterocycliques de formule generale (III) pour lesquels Hal est un atome 
de brome, R, est defini comme precedemment et X 4 represente un atome d'azote 
peuvent etre obtenus a partir de 2-acetyl-aniline comme decrit dans Synth 
Commun., 19, 3087 (1989). La 4-hydroxy-cinnoline obtenue est bromee dans les 
conditions decrites precedemment. Les 2-acetyl-anilines sont obtenues a partir de 
l'amhne correspondante par application des methodes citees ci-avant pour le 2- 
amino-benzenamide. 

Les derives de la piperidine de formule generale (IV) pour lesquels n = 0 et R" 2 
represente carboxy ou -S0 3 H peuvent etre prepares a partir du deriv6 de piperidine 
correspondant de formule generale : 

R V^ Vrz ( V ) 

dans laquelle R" 2 defini comme ci-dessus est prealablement protege et Rz est defini 
comme precedemment, par analogie avec les travaux de Koppel, J. Chem Soc 
Chem. Commun., 473 (1975) par reaction entre le derive de piperidine avec le 
sulfoxyde de vinyle et de phenyle en presence d'une base (hydrure de sodium 
dnsopropylamidure de lithium ou hexamethyldisyliyl amidure de lithium par 
exemple) dans un solvant tel qu'un ether (tetrahydrofuranne par exemple) a une 
temperature comprise entre 0 et 100°C. L'adduit intermediate obtenu est ensuite 
thermolyse entre 60 et 150°C dans un solvant inerte (chloroforme, tetrahydrofuranne 
toluene ou xylene par exemple). Rz est avantageusement un groupement protectee 
de 1'atome d'azote comme t-butyloxycarbonyle par exemple. 

Les derives de la piperidine de formule generale (TV) pour lesquels n = 1 ou 2 et R" 2 
represente carboxy ou -S0 3 H peuvent etre prepares a partir du derive de piperidine 
correspondant de formule generale (V) pour lequel R" 2 est prealablement protege, 
selon ou par analogie avec les methodes decrites ci-apres dans les exemples. 
Notamment on opere par action successive d'une base comme par exemple le 
dnsopropylamidure de lithium ou le n-butyllithium, dans un solvant tel qu'un ether 
(tetrahydrofiiranne par exemple) a une temperature comprise entre -80 et 0°C puis 
d'un halogenure d'alkenyle (halogenure d'allyle ou halogeno-l-but-3-ene). 

Les derives de la piperidine de formule generale (IV) pour lesquels n est defini 
comme precedemment et R" 2 est alcoyloxycarbonyle, cycloalcoyloxycarbonyle, 
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-CO-NRaRb, alcoyloxycarbonylmethyle, alcoyloxycarbonyiethyle, 

cycloalcoyloxycarbonylmethyle, cycloalcoyloxycarbonylethyle, -CH 2 -CONRaRb, 
-(CH^-CONRaRb ou pour lesquels Rc dans R 2 represente alcoyloxycarbonyle, 
cycloalcoyloxycarbonyle ou -CO-NRaRb peuvent etre prepares a partir du derive 
5 acide carboxylique correspondant, selon les methodes habituelles de transformation 
en ester ou en amide qui n'alterent pas le reste de la molecule. La preparation des 
esters s'effectue en presence d'un agent de condensation tel qu'un carbodiimide 
(N,N'-dicyclocarbodiimide par exemple) ou le N,N'-carbonyldiimidazole dans un 
ether (tetrahydrofuranne ou dioxanne par exemple), un amide (dimethylformamide 

10 par exemple) ou un solvant chlore (dichloromethane, dichloro-l,2-ethane, 
chloroforme par exemple) a une temperature comprise entre 0°C et la temperature de 
reflux du melange r£actionneI. La preparation des amides s'effectue par action de 
T amine correspondante dans les conditions identiques k celles decrites 
precedemment. Notamment aussi, lorsqu'il s'agit de la preparation d'un derive pour 

15 lequel Rc dans R M 2 est un ester, par analogie avec les methodes decrites par Saha et 
al., J. Chem. Soc. Perkin I, 505 (1985) par action d'un diazoalkane (diazomethane par 
exemple) dans un ether (di&hylether par exemple) a une temperature comprise entre - 
10et5°C. 

Les derives de la piperidine de formule generate (IV) pour lesquels n est defini 
20 comme precedemment et R w 2 represente cyano, -CH 2 -CN ou -(CH 2 ) 2 -CN peuvent etre 
prepares a partir des amides correspondants par action d'un agent de deshydratation, 
par adaptation des methodes decrites par Bieron et al., Zabicky « The chemistry of 
amides » Wiley, pp. 274-283 (1970). La reaction s'effectue en presence de 
pentoxyde de phosphore ou d'oxychlorure de phosphore avec ou sans solvant, a une 
25 temperature comprise entre 20°C et la temperature de reflux du melange reactionnel. 

Les derives de la piperidine de formule generale (IV) pour lesquels n est defini 
comme precedemment et R" 2 represente hydroxymethyle, cyanomethyle ou 
carboxymethyle peuvent etre prepares a partir du derive de piperidine de formule 
generale : 
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dans laquelle Rz et n sont definis comme precedemment, et Ry represente un radical 
protecteur facilement hydrolysable, notamment par action d'un hydrure (hydrure 
d'aluminium et de lithium ou hydrure de diisobutyl aluminium par exemple) dans un 
solvant tel qu'un ether (tetrahydrofuranne par exemple) a une temperature comprise 
entre 20 et 60°C pour preparer le derive de piperidine pour lequel R n 2 est 
hydroxymethyle, puis transformation du radical hydroxymethyle en un radical 
cyanomethyle puis carboxymethyle selon les methodes habituelles qui n'alterent pas 
le reste de la molecule. 

Lorsque Ry represente un radical facilement hydrolysable il peut etre notamment 
choisi parmi alcoyle (1 a 4 atomes de carbone en chaine droite ou ramifiee), benzyle, 
cycloalcoyle, phenylpropyle ou allyle. 

La transformation en acide peut notamment etre mise en oeuvre a partir de ce dernier, 
par action d'un agent d'halogenation comme par exemple le chlorure de thionyle ou 
le trichlorure ou le tribromure de phosphore ou par action d'un chlorure 
d'alcanesulfonyle (chlorure de methane sulfonyle ou chlorure de p-toluenesulfonyle 
par exemple) dans un solvant inerte (dichlorormethane par exemple) puis action d'un 
cyanure alcalin (cyanure de potassium ou cyanure de sodium par exemple) et 
hydrolyse. La reaction d'halogenation s'effectue dans un solvant chlore 
(dichloromethane, chloroforme par exemple), a une temperature comprise entre 0°C 
et la temperature de reflux du melange reactionnel. La reaction du cyanure alcalin 
peut etre mise en oeuvre dans le dimethylsulfoxyde, un amide (dim&hylformamide 
par exemple), une cetone (acetone par exemple), un ether (par exemple le 
tetrahydrofuranne) ou un alcool (par exemple methanol ou ethanol), k une 
temperature comprise entre 20°C et la temperature de reflux du melange reactionnel. 
L'hydrolyse du nitrile s'effectue selon les methodes classiques qui n'alterent pas le 
reste de la molecule, notamment par action de l'acide chlorhydrique en milieu 
methanolique, a une temperature comprise entre 20 et 70°C, suivi de la saponification 
de Tester obtenu (par exemple par l'hydroxyde de sodium dans un melange de 
dioxanne et d'eau), ou bien directement par action de l'acide sulfurique aqueux a une 
temperature comprise entre 50 et 80°C. 

Les derives de la piperidine de formule generate (IV) pour lesquels n et Rz sont 
definis comme precedemment et R" 2 represente un radical 2-carboxy6thyle peuvent 
etre prepares a partir du derive de formule generate (IV) pour lequel R" 2 represente un 
radical hydroxymethyle par l'intermediaire du derive halogene (prepare comme decrit 
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ci-dessus) puis condensation du sel de sodium du malonate de diethyle suivie de 
l'hydrolyse acide en milieu aqueux du produit obtenu. 

Les derives de la piperidine de formule generale (IV) pour lesquels n et Rz sont 
definis comme pr6c6demment et R" 2 represente carboxy hydroxy methyle ou 
carboxycarbonyle peuvent etre prepares par homologation du derive de piperidine de 
formule generate : 



dans laquelle Rz et n sont definis comme precedemment, par application ou 
adaptation des methodes decrites par M. Mizuno et aL, Tetrahedron Lett. 39, 9209 
(1998). La reaction s'efFectue par action d'un phosphorocyanidate de dialkyle 
(phosphorocyanidate de diethyle par exemple) en presence d'une base organique 
(triethylamine par exemple) dans un ether (tetrahydrofuranne par exemple) a une 
temperature comprise entre -50 et 10°C. Le dicyanophosphonate intermSdiairement 
obtenu est ensuite hydrolyse en milieu acide (acide chlorhydrique concentre par 
exemple) dans un solvant polaire (eau par exemple) a la temperature de reflux du 
melange r£actionnel. Les derives pour lesquels R" 2 est carboxycarbonyle sont 
obtenus par oxydation de Tester correspondant, par adaptation des methodes decrites 
par Burhardt et aL, Tetrahedron Lett., 29, 3433 (1988) suivie de l'hydrolyse du 
produit obtenu. Notamment par action d'un oxydant comme le triacetoxy-1,1- 
dihydro-l,2-benziodoxol-3(lH)-one dans un solvant tel qu'un nitrile ou un derive 
chlor6 (ac£tonitrile ou dichloromethane par exemple) a une temperature comprise 
entre 0 et 40°C, suivie de l'hydrolyse par action d'une base (hydroxyde de sodium 
par exemple) dans un solvant hydroalcoolique (eau - methanol par exemple) a une 
temperature comprise entre 20 et la temperature de reflux du melange reactionnel. 

Les derives de la piperidine de formule generale (IV) pour lesquels n et Rz sont 
definis comme precedemment et R" 2 represente -CF 2 -Rc peuvent etre prepares par 
action d'un agent de fluoration sur un derive de la piperidine de formule generale 
(IV) pour lequel R" 2 est un radical -CO-Rc, Rc etant un ester, par analogie avec les 
methodes decrites par M. Parisi et aL, J. Org. Chem, 60, 5174 (1995), puis 





(CH 2 )n 
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eventuellement hydrolyse de Tester si Ton veut obtenir un derive de la piperidine 
pour lequel Rc est carboxy. Les conditions de fluoration sont similaires a celles 
decrites precedemment pour la preparation de derives pour lesquels Re dans Y est un 
atome de fluor. L'hydrolyse s'effectue par action d'une base dans un solvant 
hydroalcoolique dans les conditions decrites ci-avant. 

Les derives de la piperidine de formule generale (IV) pour lesquels n et Rz sont 
definis comme precedemment et R w 2 represente un radical -CH=CH-Rc peuvent etre 
prepares par oxydation en aldehyde du d£riv6 de formule generale (IV) pour lequel 
R B 2 represente un radical hydroxym&hyle par adaptation des methodes decrites dans 
Org. Synth. Coll., Vol. II, p. 541, Coll. Vol. 5 p. 242 puis transformation en un derive 
pour lequel R w 2 est -CH=CH-Rc ou Rc est un ester par application de la m£thode de 
Wittig puis Eventuellement hydrolyse de Tester obtenu en un acide. L'oxydation 
s'effectue par action d'un oxydant (bichromate de potassium par exemple) en milieu 
acide (acide sulfurique par exemple) dans un solvant polaire (eau par exemple) ou 
oxyde de chrome en presence d'une base (pyridine par exemple) dans un solvant 
chlore (dichloromethane par exemple) a une temperature comprise entre 0 et 20°C. 
La transformation en un derive insature s'effectue par adaptation des methodes 
decrites par Johnson dans « Ylid Chemistry » Academic Press (1966) par action d'un 
ylure de phosphore (carbethoxymethylene triph&iylphosphorane par exemple) dans 
un hydrocarbure (toluene par exemple) k une temperature comprise entre 60°C et la 
temperature de reflux du melange reactionnel. L'hydrolyse s'effectue selon les 
methodes decrites precedemment. 

Les derives de la piperidine de formule generale (IV) pour lesquels n et Rz sont 
definis comme precedemment et R" 2 represente un radical C(CH 3 ) 2 Rc ou 
-C(cycloalk)Rc peuvent etre prepares a partir d'un derive de formule generale (IV) 
pour lequel R M 2 est un ester de Tacide pour lequel R" 2 est -CH 2 COOH par adaptation 
des methodes decrites par Ashutosh et al., Tetrahedron Lett, 40, 4733 (1999) et 
Sauers, J. Org. Chem., 57, 671 (1992) puis hydrolyse 6ventuelle de Tester obtenu. La 
reaction s'effectue notamment par action successive d'un amidure 
(diisopropylamidure de lithium par exemple puis d'un halogenure de methyle (iodure 
de methyle par exemple) ou d'un derive de formule Hal-Alk-Hal (Hal £tant de 
preference un atome de brome) dans un solvant polaire (hexamethylphosphoro- 
triamide par exemple) a une temperature comprise entre 0 et 60°C 
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Les derives de la piperidine de formule generate (IV) pour lesquels n et Rz sont 
definis comme precedemment et R" 2 represente un radical -CH 2 -S0 3 H peuvent etre 
obtenus a partir d'un derive de formule g6n£rale (IV) pour lequel R" 2 represente 
hydroxymethyle, par transformation en un derive p.toluenesulfonyloxymethyle, puis 
action d'un sulfite ou d'un hydrogenosulfite alcalin (sulfite de sodium ou sulfite de 
potassium par exemple) en presence d'un iodure alcalin (iodure de sodium ou de 
potassium par exemple) dans un solvant comme Teau, un 6ther (tetrahydrofuranne 
par exemple) ou un nitrile (acetonitrile par exemple), k une temperature comprise 
entre 20°C et la temperature de reflux du melange reactionnel. 

II est entendu que les procedes enonc£s ci-dessus pour la preparation des derives de 
piperidine de formule gen£rale (IV) peuvent £galement etre appliques aux derives de 
formule generale (II) si Ton prefere condenser en premier lieu la piperidine sur le 
derive heterocyclique de formule generale (III), puis transformer le radical R 2 dans les 
conditions decrites ci-avant. 

II est 6galement entendu que les methodes decrites ci-apres dans les exemples font 
egalement partie de la presente invention. 

II est entendu que les derives de formule generale (I) et (II), peuvent exister sous des 
formes enantiomeres ou diastereoisomdres ou sous forme syn ou anti. Les formes 
enantiom£res ou diastereoisomeres et syn ou anti et leurs melanges entrent aussi dans 
le cadre de la presente invention. Ces formes peuvent etre separes selon les methodes 
habituelles. Notamment par chromatographie sur silice ou par Chromatographic 
Liquide Haute Performance (CLHP). 

Les derives heterocyclylalcoyl piperidine de formule generale (I) peuvent etre 
purifies le cas echeant par des methodes physiques telles que la cristallisation ou la 
chromatographie. 

Les derives heterocyclylalcoyl piperidine de formule generale (I) peuvent etre le cas 
echeant transformes en sels d'addition avec les acides, par les methodes connues. II 
est entendu que ces sels entrent aussi dans le cadre de la presente invention. 

Comme exemples de sels d'addition avec des acides pharmaceutiquement 
acceptables, peuvent etre cit6s les sels formes avec les acides mineraux 
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(chlorhydrates, bromhydrates, sulfates, nitrates, phosphates) ou avec les acides 
organiques (succinates, fiimarates, tartrates, acetates, propionates, maleates, citrates, 
methanesulfonates, ethanesulfonates, phenylsulfonates, p.toluenesulfonates, 
isethionates, naphtylsulfonates ou camphorsulfonates, ou avec des d6riv£s de 
substitution de ces composes). 

Certains des derives heterocyclylalcoyl piperidine de formule generate (I) portant un 
radical carboxy ou -S0 3 H peuvent etre transformes a l'etat de sels metalliques ou en 
sels d'addition avec les bases azotees selon les methodes connues en soi. Ces sels 
entrent 6galement dans le cadre de la presente invention. Les sels peuvent etre 
obtenus par action d'une base metallique (par exemple alcaline ou alcalino-terreuse), 
de l'ammoniac ou d'une amine, sur un produit selon l'invention, dans un solvant 
approprie tel qu'un alcool, un ether ou Teau, ou par reaction d'echange avec un sel 
d'un acide organique. Le sel forme precipite apres concentration eventuelle de la 
solution, il est separe par filtration, decantation ou lyophilisation. Comme exemples 
de sels pharmaceutiquement acceptables peuvent etre cites les sels avec les metaux 
alcalins (sodium, potassium, lithium) ou avec les metaux alcalinoterreux 
(magnesium, calcium), le sel d'ammonium, les sels de bases azotees (Sthanolamine, 
diethanolamine, trimethylamine, triethylamine, methylamine, propylamine, 
diisopropylamine, NN-dimethylethanolamine, benzylamine, dicyclohexylamine, N- 
benzyl-P-phenethylamine, NN'-dibenzylethylenediamine, diphenylenediamine, 
benzhydrylamine, quinine, choline, arginine, lysine, leucine, dibenzylamine). 

Les derives heterocyclylalcoyl piperidine selon l'invention sont des agents 
antibact^riens particulierement interessants. 

In vitro, les derives heterocyclylalcoyl piperidine selon Tinvention se sont montres 
actifs sur germes gram positifs k des concentrations comprises entre 0,03 et 4 jig/ml 
sur Staphylococcus aureus AS5155 resistante a la meticilline, ainsi que la majorite 
d ! entre eux k des concentrations comprises entre 0,03 et 8 jxg/ml sur Streptococcus 
pneumoniae 6254-01 ; ils se sont egalement montres actifs sur les germes a gram 
negatifs comme par exemple, et a titre non limitatif, sur Moraxella catarrhalis IPA 
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152, a des concentrations comprises entre 0,12 et 64 ng/ml. In vivo, ils se sont 
montres actifs sur les infections experimentales de la souris a Staphylococcus aureus 
IP8203 soit a des doses comprises entre 18 et 150 mg/kg par voie sous cutanee 
(DC 50 ), soit a des doses comprises entre 20 et 150 mg/kg par voie orale. 

Enfin, les produits selon Pinvention sont particulierement interessants du fait de leur 
faible toxicity Aucun des produits n'a manifeste de toxicite a la dose de 100 mg/kg 
par voie sous cutanee chez la souris (2 administrations). 

Parmi les produits selon Tinvention, plus particulierement interessants sont les derives 
de hetSrocyclylalcoyl piperidine de formule gendrale (I) pour lesquels : 

Acide ^[3-(3<hloro-^methoxyquinolin4-yl)propyl]-l-heptyl piperidine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-{3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[4-phenylbutyl]piperidine4- 
carboxylique 

Acide ^[3K3^hloro^methoxyquinofo^ 
piperidine-4-carfx>xylique 

Acide ^[3^3^hloro^methoxyqiiinolin-4-yl)propyl]- l-[4-(3-fluorophenyl)prop>d] 
piperidine-4-carboxylique 

Acide 4-[3^3^Uoro-6-methoxyquinolin4-yl)propyl]- 1 -[3-(4-fluorophenyl)propyl] 
piperidine-4-carboxylique 

Acide ^t3K3^hloro-6-meflioxyquinolin-4-yl)propyl]- l-[4^4-fluorophmyl)butyl] 
piperidine-4-carboxylique 

Acide ^[3^3^hloro^methoxyquholm^ 
piperidine-4-cartx)xylique 

Acide 4-[3-(3-^hloro-6-methoxyquinolin4-yl)propyl]- 1 -[4-(23-difluorophenyl)propyl] 
piperidine-4-carboxylique 

Acide 4-[3K3^Uoro-6-methoxyquinolin-4.yl)propyl]- 1 -[3-(2,6-difluorophenyl)propyl] 
piperidine-4-caiboxylique 

Acide 4-[3^3^Moro^methoxyqumofo 
piperidine-4-carboxylique 

Acide 4-[3-(3<Moro^m^oxyquinolin^ 
piperidine-4-caiboxylique 
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Acide ^[3^3<Won>6-methoxy 
piperidine-4-carboxylique 

Acide ^^3-(3<hloro^mMoxyquinolin-4-yl)propyl]- l-[3-<2 ,4,6-trifluorophenyl)prx)pyl] 
piperidine-4-caiboxylique 

Acide ^-[3-(3<Worc^-m&^ 
piperidine-4-carboxylique 

Acide ^[3^3<hloro-6-metto^^^ 
caiix>xylique 

Acide -4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-(2- 
fluon>phenylthio)pr^^ 

Acide ^-[3-(3^hloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l -[3-(3- 
fluorophenylthio)propyl]pipOTdine-4-<arboxylique 

Acide 4-[3^3<hlorc^methoxyquinolin-4-yI)propyl]-l-[2-(4- 
fluorophenylthio)ethy^^ 

Acide ^[3^3^Moro-6-m^oxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3-(4- 
fluorophenyltWo)propyl]pi^ 

Acide ^[3-(3K:hloro^m6thoxyquinolin-4-yl)propyl]- i-[2-(2,3- 
dfluorophenylthio)^ 

Acide ^[3-(3^Uora^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- l-[3-(2,3- 
difluorophmylthio)pr^ 

Acide ^[3^3^Uoro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]« 1 -[2-(2,6- 
&fluorophenylthio)ethy^^^ 

Acide ^[3^3^hloro-6-m^1hoxyquinolin-4-yl)propyl]-- 1 -[2-(2^ 9 5' 
trifluorophaiylthio)^^ 

Acide ^-[3-(3K:hlorch6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1-[2-(2 9 4,^ 
trifluoroph&ylthio)et^ 

Acide ^[3-(3^hloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(3,4,5- 
trifluorophenylthio)^^ 

Acide ^[3-(3^hloro-6-methoxyqu^ 
trifluorophmoxy)e^^ 
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Acide ^[3-(3^Moro-6-m6tto^ 
trifluorophenoxy)e%l]pip^ 

Acide ^[3K3^Moix>^methoxyqim^ 
trifluorophenoxy)ethyl]piperidine^<arto 

Acide ^[3-(3^Moio^methoxyqu^ 
difluorophenylamino^ 

Acide ^-[3-(3<Noro-6-m6thoxyq^ 
trifluorophenylamino)^ 

Acide ^[3^3^Mon>^m&hoxyqi^ 
trifluorophenylamino)^y^^ 

Acide ^[3-(3^Moro^methoxyquinoIin^-yl)propyl]-l-[2-(3,4,5- 
trifluorophenylammo)^yl]pipOTdine4^arboxylique 

Acide ^4 3 ^3^Uor(>^methoxyq^inolin-4-yl^5ropyl]- ^-(l^ 
difluorophenylthio)pix^^ 

Acide ^[3-(3-chlon>-6-methoxyquinoIin^yl)propyI] 
cWorophenylthio)e%l]pipmdine-4-caito 

Acide ^[3^3^Uoro-6-methoxyquinolin^yl)pn>pyl]-l-[3-(2- 
chlorophenylthio)propyl^^ 

Acide ^-[3-(3<hloK>6-methoxyquinolin^-yl)propyl]-- 1-[2-(3- 
cMorophenylthio)6thyl^^ 

Acide ^-[3-(3K:hlorch6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-(3- 
cMorophenylthio)propyl]pipOTdine4<aiboxylique 

Acide 4-[3^3^Moro-6-methoxyquinolin-^yl)propyl]-l-[2-(4- 
cUorophenylthio)Miyl]piperidine-^arboxylique 

Acide ^-[3^3<Moro-6-methoxyq^ 
chloroph6iylthio)propyl]^^^ 

Acide ^[3-(3^Moro-6-methoxyq^ 
methylphenylthio)e%l^ 

Acide ^-[3-(3K:hloro-6-methoxyquinolin^4-yl)propyl> 1 -[3-(2- 
methylphfeyltWo)propyl]pipm^ 
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Acide ^[3-(3K:hlon>6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2^ 
methylph^ylthio)ethyl]pipOTdine-4-caito 

Acide ^-[3-(3n:hloro-^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-(3- 
methylphOTylttoo)propyl]pipOT 

Acide ^[3^3^hlon>^methoxyquM 
me%lphOTylthio)ethyl]pipm^ 

Acide 4-[3-(3^hloio-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l -[3-(4- 
methylphrayItMo)propyl]pipm^^ 

Acide 4-[3^3^Mon>6-m^oxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(2- 
trifluoromethylphmylt^ 

Acide 4-[3^3^hloro^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-(2- 
triflurom&hylphenyltWo) 

Acide ^-[3-(3^Uoro^methoxyquinolin4-yl)propyl]-l-[2-(3- 
trifluoromethylphfoylto^ 

Acide ^[3^3^:hloro^m6thoxyquino^ 
triflurom<^ylpheny^^^ 

Acide 4-[3-(3^hlon>6-m^oxyquinolin4-yl)propyl]- 1 -[l^ 
trifluorome%lphmylfa^ 

Acide ^[3-(3^:Moro-6-methoxyquinolin-4-yl)piopyl]- l-[3-(4- 
trifluromethylph^ylt^ 

Acide ^[3^3^hlon>^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-{2' 
methoxyphenylthio)e%^ 

Acide -4-[3 -(3n:hloro^m^oxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-(2- 
methoxyphenylthio)propyl]piperidine-4<ar^ 

Acide ^[3-(3<:hloro-6-m6thoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(3- 
methoxyphOTylthio)ethyl]pipOTdine4-cait« 

Acide 4-[3^3^Moro^methoxyquinolin4-yl)propyl]- 1 -[3-(3- 
methoxyphmylthio)propy^^ 

Acide ^[3^3^Moix>6-m6thoxyquinolm^ 
m^oxyphenylthio)ethyl]pi^ 
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Acide ^[3-(3<hloro^methoxyqubolin-4-yl)piopyl]- 1 -[3-(4- 
methoxyphenylthio)pn^ 

Acide ^[3-(3^Worch6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[cyclopentylmethyl]pip6ridine-4- 
carboxylique 

Acide ^[3^3^Uoro-6-methoxyquholb4-yl)propyl]4-[2-(cycl^ 
cartx)xylique 

Acide ^[3-(3-chloro^m^oxyquinolin-4«yl)propyl]- 1 -[2- 
(cyclopenty!thio)ethy^ 

Acide ^[3^3K:Uoro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3- 
(cyclopentyltWo)propyl]pipmdine4-caito 

Acide ^[3-(3^Uon>-6-meAoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1-[3- 
(cyclohexylthio)propyl]piperidine4^arboxylique 

Acide ^[3-(3^Woro^-methoxyquinolin4-yl)propy]]- 1 -[4-(thien-2-yl)butyl]piperidine-4- 
carboxylique 

Acide 4-[3-(3^Woro^methoxyquinolin^yl)propyl]-l-[3-(thien-2- 
yl)thiopropyl]pipOTdine-4-carboxylique 

Acide ^[3<3-chloro-6-met^ 
carboxylique 

Acide 4-[3-(3n:hIoro-6-methoxyquinolm4-yl)propyl]-l^ 
carboxylique 

Acide ^[3^3K;Moro-6-methoxyqi^ 
4-caiboxylique 

Acide ^[3^3K:Uon>6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-{thien-3- 
yl)thiopropyl]pipm(^ 

Acide 4-[3<3^Moro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-( 1 ,3-thiazol-2- 
yl)propyl]pip6ridine-4-c^iboxylique 

Acide ^[3-(3K:hlon>^methoxyquinolin4-yl)propyl]-l-t4-( 
yl)butyl]piperidine-4-cartx>xylique 

Acide ^-[3-(3^Moio^methoxyquM 
yl)thio6thyl]pipmdine-4-carboxylique 
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Acide ^[3-(3-cWom^met^ 
4-carboxylique 

Acide ^[3-(3^hloro^methoxyqu™^ 
cartx>xylique 

Acide ^[3^3<hloro^methoxyquinolin^yl)propyl]- 1 -[3-(pyridin-2- 
yI)thiopropyl]pipCTdine-4-carboxylique 

Acide 4^3K:Moro^m<^oxyqu^^ 
4-caiboxylique 

Acide ^[3-(3^Moio-6-methoxyqu^ 
carboxylique 

Acide 4-[3^3K:hloix>6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(pyridin-3- 
yl)thic^yl]pipCTdine-4-carboxylique 

Acide 4-[3^3^hlon>^methoxyquholin-4-yl)propyl]- 1 -[3-(pyridin-3- 
yl)thiopropyl]pip^dine-4-<^rtx)xylique 

Acide 4-[3K3<Moro^m(^oxyquinol^ 
4-caiboxylique 

Acide ^[3^3^Mon>^met^ 
carboxylique 

Acide 4-[3K3^hlon>6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- l-[2-(pyridin-4- 
yl)thioethyl]piperidine-4^it«xyH^ 

Acide ^[3<3<Woro-6-m6thoxyquinolin-4-yl)propyl]- l-[3-(pyridin-4- 
yl)thiopropyl]pipOTdine-4H^rboxylique 

Acide 4-[3^3<Moro-6-methoxyquinolin^ 
4-carix)xylique 

Acide ^[3-(3<Moro^methoxyq^inolin-4-yl)propyl]- 1 -[4-(pyrazin-2-yl)butyl]piperidine-4- 
carboxylique 

Acide ^[3^3^Woro^mahoxyquinolin^yl)prDpyl]-l-[2^yra2m -2- 
yl)thioethyl]pipOTdme4-carboxylique 

Acide ^[3K3^Uoro^methoxyquinolin4-yl)propyl]-l-[3^ 
yl)thiopropyl]pipOTdine4<artx)xylique 
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Acide ^-[3-(3^Woro-6-me^ 
ynyl]pipmdine-4-carboxylique 

Acide ^[3^3^hloro^m<ffioxyquinolin^ 
ynyl]piperidine4-carboxylique 

Acide ^[3-(3<hloro^met^ 
ynyl]pip6ridine-4-cartx)xylique 

Acide ^[3-(3^Uoro-6-m<^^ 
ynyl]piperidine-4-cartx)xylique 

Acide ^[3-(3^hloro-6-metto^ 
ynyl]piperidine-4-caiboxylique 

Acide ^[3^3-cNoro-6-methoxy^ 
ynyl]piperidine-4-carboxylique 

Acide ^-[3-(3^hloro-6-methoxy^ 
2-ynyl]pipaidine-4-caiboxylique 

Acide ^[3<3<Moro^methoxyq^ 
2-ynyl]pip6ridine-4-cait)Oxylique 

Atide^[3<3-cMoro^m<^oxyq^ 
2-ynyl]piperidine-4-carboxylique 

Acide ^[3-(3^Woro^m<§thoxyq^ 
2-ynyl]pipOTdine-4-carboxylique 

Acide ^-[3^Woro-6-methoxy^^ 
2-ynyl]piperidine-4-carboxylique 

Acide ^43^3<Woro^m6thoxyquinolin^yl)pro 
prop-2-ynyl]pip«idine-4-caiboxylique 

Acide ^[3-(3<:Woix>^mahoxyquinolin^-yl)propyl]- 1 -[3-(3,5-bis-trifluoromethyl-phenyl)- 
prop-2«ynyl]piperidine-4-carboxylique 

Acide ^[3-(3KMoro^methoxyqui™^ 
ynyI]pip6idine-4-carboxylique 

Acide ^[3^3K;Uoro-6-m^oxyq^ 
ynyl]piperidine-4-caiboxylique 



2816618 



35 

Acide ^[3^3-chloro-6-met^ 
ynyljpiperidine^-caiboxylique 

Acide -4-[3-(3^Moro-6-met^ 
ynyl]piperidine-4-carboxylique 

Acide ^[3-(3^Woro-6-m<^oxyq^ 
ynyl]piperidine-4-carboxylique 

Acide ^-[3-(3<hlon>6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-(pyridin-2-yl)-prop-2- 
ynyl]piperidin^4-carix)xylique 

Acide ^[3^3^hloro-6-methoxyquinolm^ 
ynyl]pipOTdine-4-caiboxylique 

Acide ^-[3-(3-chloro-6-m6thoxy<^^ 
yny!]pipmdine-4-carboxylique 

Acide 4-[3-(3-me%l^m<^^ 
carboxylique 

Acide -4-[3-(3- methyl -6-m6thoxyquinofo^ piperidine^- 
carboxylique 

Acide -4-[3-(3- m&hyl-6-methoxyqum^^ 
piperidine«4-carboxylique 

Acide -4-[3-(3- m&hyl-6-m<taoxyquinol^^ 
cfifluorophenylamino)e^^ 

Acide -4-[3-(3- m<tayl^m&hoxyquinofo^ 
trifluorophenylamino)e^^ 

Acide -4-[3-(3- me%l-6-m<^oxyquM 
difluoroph&ioxy)^y^ 

Acide -4-[3-(3- methyl-6-methoxyquinolin4-yl)propyl]- 1 -[2-<2 ,3,5- 
trifluoroph^oxy)^yl]pip^dine-4K^Aoxylique 

Acide -4-[3-(3- mahyl^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2- 
(cyclopentylthio)Sthylfr^^ 

Acide -4-[3-(3- methyl-6-m^oxyquinolin-4-yI)propyl]-- 1 -[2-(pyridin-2- 
yl)thio6thyl]pipOTdine-4-caiboxylique 
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Acide -4-[3-(3- methyl-6-m&hoxyqu^ 
4-carix>xylique 

Acide -4-[3-(3- m6thyl^mAha>^^ 
ynylJpiperidine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-{3- m&hyl^methoxyqim^^ 
ynyl]pip6ridine-4-cait)oxylique 

Acide ^-[3-(3-fluoro^m<^oxy 
carboxylique 

Acide -4-[3-{3- fluoro -6-m<^oxyqumolh^ piperidine-4- 
caiboxylique 

Acide -4-[3-(3- fluoio^methoxyqumofe 
piperidine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(3- fluoro^methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(3,5- 
difluorophenyIamho)^yl]pi^ 

Acide -4-[3-(3- fluoro^m&hoxyq^ 
trifluoroph&ylan^o)^^ 

Acide -4-[3-(3- fluorc^6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(3,5- 
difluoroph^oxy)e%l]pip6idin&4-caiboxylique 

Acide -4-[3-{3- fluon>-6-methoxyq^ 
trifluoroph&ioxy)e%l]pi^ 

Acide -4-[3-(3- fluoro^m<^oxyquinolm^ 
trifluorophaiylthio)^ 

Acide -4-[3-(3- fluorO"6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2- 
(cyclopentylthio)ethyl]pipm 

Acide -4-[3-(3- fluoro^methoxyquinolin4-yl)propyl]-142-(pyridin-2- 
yl)thioethyl]pipmdine-4^rboxylique 

Acide -4-[3-(3- fluoro^m<^oxyquho^^ 
4-carix>xylique 

Acide -4-[3-(3- fluoro-6-m6thoxyquinoIin-4-yl)propyl]- l-[3-{2,3, 5-trifluoro-phenyl)-pn)p-2- 
ynyl]pipmdine4-caiboxylique 
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Acide -4-[3-(3- fluoro-6-m6thoxyquinofo^ 
ynyl]piperidine-4-carboxylique 

Acide ^[3^3Klim^ylanuno-6-methoxyquinolm 
(cyclohexyl)6thyl]pip^ 

Acide -4-[3-(3- dim&hylamino -6-m<^oxyquinolin^yI)^^ 
piperidine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(3- dime%lamino^m^ 
trifluonophenyl)propyl] piperidine-4-caiboxylique 

Acide -4^[3-(3- dime%laminc>^^ 
difluorophenylairm^ 

Acide -4-[3-(3- dim^ylaminch6-methoxyquinoliii-^yl)propyl]- 1 -[2- 
(23,5trifluorophenylamino)^yl]piperidine4^rboxy 

Acide -4-[3-{3- dimethylamino^methoxyquinoIin^yI)pro 
difluoroph&oxy)^yl]piperidme-4^ 

Acide -4-[3-(3- dimt^ylamino^metto 3,5- 
trifluorophenoxy)ethyl^ 

Acide -4-[3-(3- dimethylamh^^^ ,3,5- 
trifluoroph<hiylthio>^ 

Acide -4-[3-(3- dim^ylamino^methoxyquinolin-4-yI)propyl]- 1 -{2- 
(cyclopentylthio)<^^ 

Acide -4-[3-(3- dimethylamino-6-metto^ 
yl)thioethyl]pipOTdine-4-caiboxyIique 

Acide -4-[3-(3- dimethylamino-6-^^^ 
yl)thioethyl]piperidra^ 

Acide -4-[3-(3- dimethylamino^m&h^^ 
ph^yl)-prop-2-ynyl]pipOTdine-4-caiboxylique 

Acide -4-[3-(3- dimethylamho^^ 
ynyl]piperidine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(3- hydroxymah>d-6-methoxyquinolin^-yl)propyl]- 1 -[2- 
(cyclohexyl)ethyl]pipmdm^ 
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Acide -4-[3-(3- hydroxymethyl -6-methoxyquinolm^ 
pip6ridine-4<arboxylique 

Acide -4-[3-(3- hydroxymethyl -e-methoxyquinolin^yOpropyq-l-P^^^- 
1rifluorophenyl)propyl] piperidine-4-carboxylique 

s Acide -4-[3-(3- hydroxymethyl^m^oxyq^ 
difluorophenylamino)^y^^ 

Acide -4-[3-(3- hydroxym<^yl-6-me^ 
lrifluorophenylamino)^yl]pip6idine-4-c^^ 

Acide -4-[3-(3- hydroxymethyl^m&hoxyq^ 

1 o difluorophenoxy)ethyl]pi^ 

Acide -4-[3-(3- hydroxymethyl^me&oxyqu^ 
trifluorophenoxy)e%l]pi^ 

Acide -4-[3-(3- hydroxymethyl^methox^ 
trifluorophenylthio)e%l]pipOTdtae-4-ca^ 

is Acide -4-[3-{3- hydroxyme%l^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2- 
(cyc!opentylthio)e^ 

Acide -4-[3-(3- hydroxym<toyl^m&hoxyq^^ 
yl)thioahyl]pipOTdine-4-<^rboxylique 

Acide -4-[3-(3- hydroxym6%l-6-m6thoxy^ 
20 yl)thioe%l]pipmdii^ 

Acide -4-[3-(3- hydroxym6thyl-6-metho^^^ 
ph£nyl)-prop-2-ynyl]pipmfe 

Acide -4-[3-(3- hydroxymethyl-6-methoxyq^^ 
ynyl]pipmdine-4-caiboxylique 

2 s Acide -4-[3-(3- fluoromethyl-6-m^oxyquinolin4-yl)propyl]- 1 -[2- 

(cyclohexyl)e%l]pipOTdine^<artK)xylique 

Acide -4-[3-(3- fluorom&hyl -6-methoxyquinolm^ 
piperidine-4-carboxyUque 

Acide -4-[3-(3- fluoromethyl ^melhoxyqumolin-4-yl)propyI]-l-[3-(2,3,5- 

3 o trifluOTophenyl)propyl] pipOTdine-4-caiboxylique 
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Acide -4-[3-(3- fluoromethyl-6-m<§^ 
difluorophmylamino)ethyl^ 

Acide -4-[3-(3- fluoromethyl^m<^ox 
trifluorophoiyian^^^ 

Acide -4-[3-{3- fluoromethyl^methoxyquinolin^yl)propyl]-l.[2-(3 
difluorophmoxy)<^ 

Acide -4-[3-(3- fluoromethyl-6Hn^ 
trifluorophmoxy)^yl]pi^ 

Acide -4-[3-(3- fluorom^yl^m&hoxyquM 
trifluorophmylthio)ethyy^^ 

Acide -4-[3-(3- fluorome%l-6>methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2- 
(cyclopentyltWo)^yl]pipm^ 

Acide -4-[3-(3- fluoromethyl-6-methoxyquinoIin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(pyridin-2- 
yl)thioethyl]pip^dine-4-<aiboxylique 

Acide -4-[3-(3- fluorom^yl-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(thien-2- 
yl)thio^yl]pipOTdfee-4-carix)xylique 

Acide -4-[3-<3- fluorome%l-6-m&ho^ 
prop-2-ynyl]pipOTdine-4-airbo^ 

Acide -4-[3-(3- fluorometoyl^methox^ 
ynyl]piperidine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(3- aminome%l^methoxyquinolh-4-yl)propyl]-l-[2- 
(cyclohex>4)e%l]pipCTdine^-caitx)xylique 

Acide -4-[3-(3- aminomethyl ^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-(phenyl)propyl] 
pipmdine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(3- aminomethyl -6-methoxyquinolin4-yl)propyl]-l-[3-(2,3,5- 
trifluoropheny!)propyl] piperidine-4-caiboxylique 

Acide -4-[3-(3- aminomethyl^methoxyquinolin^-yl)propyl]- 1 -[2-(3 ,5- 
difluorophenylamino)^yl]piperidine^k^^ 

Acide -4-[3-(3- aminom<toyl-6-metho^^ 
trifluoroph&ylamino)^^ 
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Acide -4-[3-(3- aminomethyl-6-methoxyq^^ 
difluorophenoxy)ethy^ 

Acide -4-[3-(3- aminomethyl^methoxyquinolin^yI)propyl]-l^ 
trifluoroph<boxy)^ 

Acide -4-[3-(3- aminomethyl^methoxyqu^ 
trifluoroph^yltWo)^yl]pipOTdine4-cai^ 

Acide -4-[3-(3- aminom^yl^m^oxyquholin^ 
(cyclopentylthio)6^^ 

Acide -4-[3-(3- ammomethyl^methoxyquinolin4-yl)propyI]- 1 -[2-(pyridin-2- 
yl)thio^yl]pipCTdine-4-caiboxyIique 

Acide -4-[3-(3- aminom<^yl^methoxyquino^^ 
yl)thic«thyl]pipOTdine4<2u1x)xylique 

Acide -4-[3-(3- ammom&hyl^m^^ 
prop-2-ynyl]pipOTdine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(3~ aminomethyl-6-methoxyquinolin^yl)propyl] 
ynyl]pipOTdine-4-caiboxylique 

Acide -4-[3-(3- morpholinomethyl^methoxyquinolin^-yl)propyl]- 1 -[2- 
(cyclohexyl)^yl]pipOTdine4K^rtx)xylique 

Acide -4-[3-(3- morpholinomethyl ^m6thoxyquinolin^yl)pi^^ 
piperidine-4-carboxyIique 

Acide -4-[3-(3- morpholinomethyl -6-methoxyquinolin^yl)propyl]-l-[3-(2,3,5- 
trifluorophenyl)propyl] pipmdine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(3- morpholinomethyl-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(3,5- 
difluoroph&ylamko)^ 

Acide -4-[3-(3- moipholinomethyl^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(2,3,5- 
trifluorophenylamino)e^^ 

Acide -4-[3-(3- morpholinom&hyl^m^oxyq^ 
difluorophOTOxy)6thyl]pipmdine-4-cai1x)xyUqi^ 

Acide -4-[3-(3- moipholinom^yl-6-m<^oxyq^ 
trifluorophenoxy)6thyl^ 
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Acide -4-[3-(3- moipholinomethyl^methoxyq^ 
trifluorophenyltWo)^yl]pip^ 

Acide -4-[3-(3- moipholinomethyl^methoxyquinolin^yI)pro 
(cyclopentylthio)ahyl]pipOTdine-4-cai^ 

Acide -4-[3-(3- moipholinomethyl^methoxyquinolin4-yl)propyl]- 1 -[2-(pyridin-2- 
yl)thio^yl]piperidme-4-cartx)xylique 

Acide -4-[3-(3- morpholinoraahyl>6-m^thoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(thien-2- 
yl)thio^yl]piperidine-4-caiboxylique 

Acide -4-[3-(3- moipholinom^yl-6-m^^ 
phenyl)-prop-2-ynyl]pip&^ 

Acide -4-[3-(3- moipholinom<^yl^m<^^ 
ynyl]piperidine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(3- m&hyl^m&hoxyquiro^ 
pip6ridine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(3- m&hyl^methoxyqu^^^ 
pipmdine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(3- m&hyl^m&hoxyquinofa^ 
trifluorophmylthio)e^^ 

Acide -4-[3-(3- m^yl-e-melhoxyquinolin^yOpiopyl]-!-^^^^ 
trifluoroph^ylthio^ 

Acide -4-[3-(3- methyl^m&hoxyquhofo^ 
trifluoroph&ylami^ 

Acide -4-[3-(3- methyl^m^oxyquinolin4-yl)propyl]-l-[2.(3,4,5- 
trifluoroph<%lam™^ 

Acide -4-[3-(3- m<^yl-6-methoxyquino^^ 
trifluorophenoxy)^ 

Acide -4-[3-(3- methyl-6-m&hoxyqi^ 
trifluorophenoxy)ethyl^ 

Acide -4-[3-(3- m&hyl^m<^oxyqumolin^^ 
ynyl]piperidine-4-carboxylique 
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Acide -4-P-0- m^yl^methoxyquinolm^yl)propy^ 
ynyl]piperidine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(3- too^mtoox^ 
piperidine-4~caiboxylique 

Acide -4-[3-(3- fluoro^mdhoxyqui^ 
pipCTdine-4-carix)xylique 

Acide -4-[3-(3- fluoro^methoxyq^ 
trifluoroph&iylthb^ 

Acide -4-[3-(3- fluoro^methoxyqu™^ 
trifluoioph&ylth^^ 

Acide -4-[3-(3- fluoro^mahoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(2,4,6- 
trifluorophenylan^ 

Acide -4-[3-(3- fluorcK6Htnethoxy^ 
trifluoroph&ylai^ 

Acide -4-[3-(3- fluoro-6-methoxyqufaolin^yl)propyl]-l-[2-(2A6^ 
trifluoroph&oxy 

Acide -4-[3-(3- fluoro^m&hoxyqi^ 
trifluoroph^ 

Acide -4-[3-(3- fluoro-6-m<ta 
ynyl]pipOTdine-4-carboxylique 

Acide -4-p-P- fluom-6-methoxyquinolfa4.yl)propyy 
ynyl]piperidine-4-cait>oxylique 

Acide -4-[3-{3- dimethylamino-6^ 
trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-caiboxylique 

Acide -4-[3-(3- dimethylamino-6-m^oxyquinolin-4-yl)propyI]- 1 -[3-(3,4,5- 
trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-cait>oxylique 

Acide -4-[3-(3- dimethylamm^^ 
trifluoroph&ylthio)^ 

Acide -4-[3-(3- dimethylamh^ 
trifluoroph&iy^ 
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Acide -4-[3-(3- dim&hylamin<>-6-m&hoxyqu^^ 
mfluoroph^ylammo)e^ 

Acide -4-[3-(3- dim<^yiaminch6-meto 
tnfluorophenylamino)^ 

Acide -4-[3-(3- dimahylamino^methoxyquinolin4-yl)propyl]- 1 -[l^A^ 
trifluoroph&oxy)ethyl]pi^ 

Acide ~4-[3-(3- dimethylamino^^ 
trifluoroph<aioxy)et^ 

Acide -4-[3-(3- dime%lamino^ 
phOTyl)-prop-2-ynyl]piperidbe^-carboxylique 
Acide -4-[3-(3- dimethylamino^ 
phOTyI)-prop-2-ynyl]piperidine^arboxylique 
Acide -4-[3-(3- hydroxymethyl^metto^ 
trifluorophoiyl)propyl] piperidine-4-cartx)xyIique 

Acide -4-[3-(3- hydroxym^yl^methoxyquinolin4-yl)propyl]- 1 ^2-(2,4,^ 
trifluorophebylthio)^ 

Acide -4-[3-(3- hydroxymethyl^methoxyquinolin^yl)propy^ 
trifluorophenylthi^^^ 

Acide -4-[3-(3- hydimyme%l^methoxy^ 
trifluoroph^ylami^ 

Acide -4-[3-(3- hydroxymethyl-6^ 
trifluoroph^ylamino)^ 

Acide -4-[3-(3- hydroxym6thyl-6-methoxyquinolin^yl)propyl]4 
trifluorophenoxy)ethyl]pipOTdine^arboxylique 
Acide -4-[3-(3- hydroxyme%l-6-meto^ 
trifluoroph^oxy)ethyl]pipOTdke4^arboxylique 

Acide -4-[3-(3- hydroxym^yl^methoxyquinolin^yl)pr^ 
ph^y])-prop-2-ynyl]pipOTdine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(3- hydroxymethyl^m<^^^^ 
phfeyl>prop-2-ynyI]pip^dine^^rboxylique 
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Acide -4-[3-(3- fluoromethyl^methoxyquinolin^yl)propyl]-l-[3-(2^ 
trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(3- fluorom&hyl-6-methoxyqu™^ 
trifluorophenyl)propyl] pipmdine^-carboxylique 

Acide -4-[3-(3- fluorom<^yl-6-m<ta 
trifluoroph&iy!tWo)e^ 

Acide -4-[3-(3- fluoromethyl^m^^^ 
trifluorophmy^ 

Acide -4-[3-(3- fluorom&hyl^m 
trifluorophenylammo)^ 

Acide -4-[3-(3- fluoromethyl-6-met^^ 
trifluorophenylan^ 

Acide -4-[3-(3- fluoromethyl^methoxyqumolin-4-yI)propyl]- 1 -[2^2,4,6- 
trifluoroph6noxy)e%^^ 

Acide -4-[3-(3- fluoromethyl^methoxyquinolin4-yl)propyl]-^ 
trifluoropH&ioxy)e^^ 

Acide -4-[3-(3- fluorom<toyl-6-m<ta 
prop-2-ynyl]pipmdine-4Kaiboxylique 

Acide -4-[3-(3- fluoromethyl^mtta 
prop-2-ynyl]piperidfoe-^ 

Acide -4-[3-(3- aminomethyl^methoxyquinolin^yl)propy^ 
trifluoiophenyl)propyl] piperidine-4-carix)xyIique 

Acide -4-[3-(3- aminom6thyl-6-mefo^ 
trifluorophenyI)propyl] piperidine-4-cart>oxyIique 

Acide -4-[3-(3- aminomethyl^-meto^ 
trifluorophenylthio)ethyl]pip^dine-4H^rboxylique 

Acide -4-[3-(3- aminomethyl-6-me^ 
trifluorophmylthio)^ 

Acide -4-[3-(3- aminomethyl^m&ho^ 
trifluorophenylamino)eto^^ 
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Acide -4-[3-(3- amhomethyl-6-metto^ 
trifluoroph^lamino^ 

Acide -4-[3-(3- ammom&hyl-6-m^oxyq^^ 
trifluoroph^oxy)ethyl^ 

Acide -4-[3-(3- aminome%l^methoxyq^ 
trifluoroph&oxy^ 

Acide -4-[3-(3- aminom<^yl-6-m<ta 
prop-2-ynyl]pip6idm^^ 

Acide -4-[3-(3- ammom&hyl^m<ta 
prop-2-ynylJpipmdine^-oirboxyIique 

Acide -4-[3-(3- moipholinomethyl-6-m^^ 
trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-caiboxylique 

Acide -4-[3-(3- moipholinomethyl^m^ 
trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-carboxyIique 

Acide -4-[3-(3- morpholinomethyl^m^oxyquinolin^yl)propyI]4-[2-(2A6^ 
trifluoroph&iylto^ 

Acide -4-[3-{3- moipholinom&hyl-6-m^^ 
trifhioroph6nylthio)e^ 

Acide -4-[3-(3- moipholmom^yl-6-m^oxyq^ 
trifluorophenylamiro^ 

Acide -4-[3-(3- moipholinom<tayl^m&to^ 
trifluoroph<feylammo)^^^ 

Acide -4-[3-(3- morpholinomahyl^methoxyquinolin4-yl)propyl]- 1 -[2-{2,4 ) 6- 
trifluorophaioxy)*^ 

Acide -4~[3-(3- morpholinomethyl-6-m<^ 
trifluoroph^oxy)&hyl^ 

Acide -4-[3-(3- moipholinomethyl-6-m^ 
phmyI)-pix)p-2-ynyl]pipOT^ 

Acide -4-[3-(3- moipholinom(^yl-6-meto 
ph&yl)-prop-2-ynyI^ 
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Acide -4-[3 W)-hydroxyO^^ piperidine- 
4-carboxylique 

Acide ^-(R^Hiydn^^ 
phenyIbutyl]pip6ridine-4-caiboxylique 

Ackte^3-(R l S)4qdra^ 
piperidinfr4-caiboxylique 

Acide ^[3^S)-hydroxy-3-(3^hloix>^methoxyquinolin4.yO 
fluorophenyl)prq>yl] piperidine-4-caiboxylique 

Acide ^[3^S>hydroxy-3<3^hloro^^ 
fluoioph6nyl)propyl] pipOTdine-4-caiboxylique 

Acide ^[3^S)-hydroxyO-(3<Won>6-methoxyqumolin^ 
fluorophenyl)propyI] pipmdine-4-cart)0xylique 

Acide 4<3-(R,S>hydroxyO-(3^ 
fluorophenyl)butyl] pip^idine^-carboxylique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxyO-(3^Mo^ 
difluorophenyl)propyl] piperidine-4-carboxylique 

Acide ^[3KR,S)-hydroxyO<3^Mo^ 
difluorophenyl)propyl] pip6ridine-4-caiboxylique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3^hloro^ 
difluorophenyl)prcpyl] pip«idine-4-cart)oxylique 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3^Woro^methoxyqum 
difluoiX)phenyl)propyl] piperidine-4-carboxylique 

Acide ^[3^S>hydroxy-3^3^Mon>^ 
difluorophoiyl)propyl] piperidine-4-carboxylique 

Acide ^[3<R,S>hydroxy-3-(3^WorcH6-^ l -[3-(2,3,5- 

trifluoroph6nyl)prDpyl] pip6ridine-4-carboxylique 

Acide ^[3KR,S)-hydroxy^<JKto 
propyl]pipOTdine-4-carboxylique 

Acide ^[3^S)4iydroxy-3^3^Moix>-^ 1 -{3^ 

fluorophenylthio)p^ 
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Acide^-[3-(R,S)-hyto^ 
fluorophenylthio)propy^ 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxyO-(3^ 
fluoroph6iylthio)<^ 

Acide ^[3^S)-hydroxy-3^hloro^ 
fluorophenylthio)propyl]piperidbe-4^^ 

Acide ^[3^S>hydroxyO-(3^hloro-6-methoxyqd^ 
difluorophenylthio^ 

Acide ^-[3-(R,S>hydroxy.3K3^Woio-6-m^oxyqum 
difluorophraylt^ 

Acide 4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3^W^^ 
difluorophenylthio)ethyl^ 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3^^ 
trifluorophoiylthio)e^^ 

Acide ^[3^S>hydroxy-3^3^Moi^ 
trifluoroph&iy^ 

Acide ^[3^S>hydroxy0^3n:Woixv6-methoxyquinolin^yl^ 1 -[2-{3 9 4^ 
trifluoroph^ylthio)^^^ 

Acide ^[3^S>hydroxy-3-(3<hlOTc^ 
difluoroph<moxy)<^ 

Acide ^-[3<R,S>hydroxy0^3^Wor^ 
trifluoroph6noxy)ethyl]pip^ 

Acide ^[3^S)-hydroxy-3^3<Moro-^^ 
trifluorophenoxy)ethyl]pipmdine-4-<^^ 

Adde^3^S)4iydraxyO^ 
trifluorophOTOxy)ethyl^ 

Acide ^[3<R,S>hydroxy0^3<:Moro-6-^ 
difluoroph&iylamm^^ 

Acide ^[3^S)4iydn>xy-3^3<h^ 
trifluoroph&ylamino^ 



2816618 



48 

Acide ^[3^S)-hydroxy^3K;Wo^ 
trifluorophenylamino)^ 

trifluorophenylamino^ 

s Acide ^[3^S)-hydroxyO-(3^^ 
difluoroph<hiyltWo)p^ 

Acide ^[3^S>hydroxy-3-(3^hto^ 
cWorophenylthio)e%^ 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy0^3H;Moi^ 

1 o chlorophenylthio)piopy l]pip^dine-4-carboxylique 

Acide ^[3^S)-hydroxy-3-(3^Wor^ 
chlorophenylthio)ethyl]pipmdine-4-carb^ 

Acide ^[3^SHiydroxy-3K3^hlo^ 
chlorophenylthio)propy^^ 

is Acide ^-[3^S)-hydroxy-3^3K;hto^ 
chlorophenylthio)^yl^^ 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3^3^Mor^ 
cMorophenylthio)propyl]piperidme-4K^ 

Acide ^[3KR,S)-hydimy-3-(3<Mor^ 

2 o methylpheny lthio)e%l]piperidine-4-carboxylique 

Acide ^[3^R,S)-hydroxyO<3^hlo^ 
me%lphraylthio)pix>pyl]pipmdine^arboxylique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy0^3<;Woro-6-m6thoxyquino^ 
methylphraylthio)^yl]pi^ 

2 5 Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3^3^hloir>^ 1 

me%lphfeylthio)pix>pyl^^ 

Acide ^[3-(R,SHiydimyO-(3^Wor^ 
m&hylphfeylthio)^yI]pip6^^ 

Acide ^[3^S>hydroxy-3<3^Woro^ 

3 0 m^ylph&ylthio)pn)pyl^ 
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Acide ^[3^S)-hydroxy-3^3<hloiio^m 
trifluorom<^ylp^ 

Acide 4-[3-(R,S>hydroxy-3<3^M^^ 
trifluromethylphfeylthio)propyl]piperidh 

s Acide ^-[3^SHiydioxyO-(3^M^ 
tofluorom6%lpheny^ 

Acide ^-[3-(R,S)4iydroxy-3-(3^Mo 
tnflurom&hylph^ 

Acide ^[3^S)-hydroxy-3^3Kta 
io trifluorom<^ylpheny^ 

Acide ^[3<R,S>hydimy-3-(3K;h^ 1 -[3-(4< 

trifluromethylphenylth^ 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3^3^hIoith6-methoxyquino 
m^oxyphaiylthio)ethyl]pi^ 

15 Acide ^[3-(R,S)-hydroxyOK3^Woro^methoxyquinolm^ 
methoxyph^ylthio)propyl]pi^ 

Acide ^[3-(R,S>hydroxyO<3^hto^ 
m&hoxyphenylthio)^yl]pi^ 

Acide 4-[3-(R,S)-hydroxyO-(3^ 
20 methoxyph&iyltMo)pi^ 

Acide ^[3^S)%droxy^3^Woro^m 
m&hoxyph6nylthio)efo^^^ 

Acide ^[3^S)4iydroxy-3-(3^hlor^ 
m&hoxyph&ylthio)propyl]pi^ 

2 5 Acide ^[3^S)-hydroxy^3K:Hoi^ 

[cyclopentylmethyl]pipmdine^aiboxylique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3^3<hloro^ 1 -[2- 

(cyclopentyl)^yl]pipmcfo^ 

Acide 4-[3^S)-hydroxyO-(3K:Woro^methoxyquinolm 

3 o (cyclohexyI)ethy l]pipOTdinfr4-carboxylique 
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Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3-(3^ 
(cyclopentyltWo)e^ 

Acide ^P^S>hydroxyO-(^ 
(cyclopentylttoo)pi^ 

Acide ^[3^S>hydroxy-3-(3<W^^ 
(cyclohexylthio)propyl]pi^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy ^K3^hloro-6-m^oxyqi^^ 
yl)thioethyl]piperidttne-4-caiboxylique 

Acide 4-[3-(R,SHiydi^ 
yI)butyl]pipOTdme-4-carboxylique 

Acide ^-[3-(R,S)-hycfroxy-3^3^hlora^methoxyquinolin 1 -[3-(thien-2- 

yl)thiopropyl]pipmdme4K^rboxylique 

Acide ^3KR,S>hydroxyO-(3^No^ 
yl)propyl]piperidine-4-caiboxylique 

Acide ^[3-(R,S)-hydtoxy-3K3^Woro^methoxyqum 
yl)butyl]pipOTdine-4-carboxylique 

Acide ^[3^S>hydroxy0^3K:hlora^-methoxyquinolh 
yl)tWoetoyl]pipmdm 

Acide ^p^R^hydrox^ 
yl)thioethyl]piperidine-4K^iboxylique 

Acide -+{3-(R£>4yd^^ 
yl)thiopropyl]pip<ai^^ 

Acide 443-(R,S>hydroxy^^ 
yl)propyl]piperidine-4-carboxylique 

Adde^[3^S)-hydroxy-3<3<Moro^methoxyquin 
yl)butyl]pipOTdme-4-caiboxylique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3K3^hloix>^methoxyquinolm 
yl)thioethyl]pipOTdine^aiboxylique 

Acide ^[3-(R,S)-hydiT>xy-3^3^^ 
yl)propyI]pipOTdine-4-caiboxylique 
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Acide ^[3^SHydroxy-3^3<hloro^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[4-(pyridin-2- 
yl)butyl]piperidine-4-cartx)xylique 

Acide ^[3<R,S)-hyciroxy-3-(3<hlorc^^ 
yl)thiopropyl]piperidine-4-caiboxylique 

Acide ^[3^S)-hyclroxy0^3^Woro^methoxycpiinolin-4-yl)propyl]- l-[3-(pyridin-3- 
yl)propyl]pipendine-4-carix)xylique 

Acide ^[3^S>hydroxy-3^3<Moro^metho^ 
yl)butyl]pipendine-4-carboxylique 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3<3n:Moro^m^^ 
yl)thioethyl]piperidine-4-carboxylique 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3<h]oio-6-m6lhoxyquinolin-^yl)propyl]- 1 -[3-0>yridin-3- 
yl)thiopropyl]pipendine-4-carboxylique 

Acide 4^3^S>hydroxyO-(3^M>io^metto^ 
yl)pKpyI]piperidine-4-carboxylique 

Acide ^[3^S)%droxy-3-(3K:Woro^methoxy^ 
yl)butyl]piperidine-4-caiboxylique 

Acide ^[3-(R,S>hyclroxy-3-(3^bJoK>-6-^ 
yl)tbioethyl]piperidine-4-caiboxylique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3<3^Woro-6-meflioxyquinolin4-yl)pro^ 
yl)thiopropyl]piperidine-4-caiboxylique 

Acide 4-[3^S)-hydroxy-3^3<Woro^methoxyquinolin^yl)propy^ 
yl)propyl]pip6ridine-4-caiboxylique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3^3^Woro^meth^^ 
yl)butyl]pipendine4-carboxylique 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3^3^MorD-6-methoxyquinolm4-yl)propyl]-l-[2 -2- 
yl)thioethyl]piF>eridine-4-caiboxylique 

Acide ^-[3-(R,S)-hydroxy0^3^Uon>^me&oxyquinoIin-4-yl)pix)pyl]- 1 -[3-(pyrazin-2- 
yl)thiopropyl]pipendine-4-cait>oxylique 

Acide 4-[3-(R,S>hydroxy-3^3<bJoro-6-methoxyquinolk4-yl)pro 
phenyl>prop-2-ynyl]pipericline-4-cait)Oxylique 
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Acide^[3^S)-hydroxy-3-(3<hloro^^ 
ph%l)-prop-2-ynyl]pipOTdine-4-carboxylique 

Acide 3KR,S)-hydroxyO-(3K:hloro^methoxyquinolin^yl)prDp^ 
ph%l>prop-2-ynyl]pipOTdine-4-carboxylique 

Acide ^[3^S)-hydroxy-3-(3<hlon>6-^^ 
phOTyl>prop-2-ynyl]piperidine-4-carix)xylique 

Acide ^[3-fcS)-hydroxy-3-(3K;Moio^^ 
phenyI).prop-2-ynyl]pipendine-4-caiboxylique 

Acide ^[3^S)-hydtoxyO<3K:hloio^methoxyquinoIin-4.yl)propyl> l-[3-(3,4,5-trifluoro- 
phenyl>prop-2-ynyl]piperidme^-cart>oxylique 

Acide 4<3-(R,S>hydroxy-3-(3H:hloro^^ 
fluoro-phenyl)-prop-2-ynyl]piperidine-4-cait)Oxylique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3K3^oro^met^ 
fluoro-phenyl>prop-2-ynyl]piperidine4-caiboxylique 

Acide ^[3-(R3>hydroxy^3<Mor>6-metho^ 
fluoro-phenyl>prop-2-ynyl]pipendtoe-4-<aitK)xyU 

Acide 4-[3^S)-hydroxy-3^3<hlcMX>6-methoxyquinolin^yl)p^ 
fluor(>phenyl>prop-2-ynyl]piperidine4<art)OxyKque 

Aride ^[3-(R,S)tydroxy^3^Moro-6-m^ 
fluoio-phenyl)-prt^2-ynyl]pipencline4-cart»oxyUque 

Acide ^[3^S)-hydroxyO-(3^Wotio-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- l-[3-(3-fluoro-4- 
methyl-phenyl>prop-2-ynyl]pipericline^kaiboxyUque 

Acide ^-[3<R,S>hydroxy-3K3K:hloro-6-m^ 
tnfluoromethyl-pheny^^ 

Acide 4-[3-(I^S>hydroxy-3-(3<hloro-6-methoxyqumolin^yl)propyl] 
prop-2-ynyl]piperidine-4-carboxylique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3^3K;Woro^methoxyquholin4-yl)propyl]-^ 
prop-2-ynyl]piperidine-4-carboxyIique 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3<3<hlon>6-methoxyquinolin4-yl)propyI]-l-[3< 
yl>prop-2-ynyl]piperidine-4-carboxylique 



2816618 



53 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3-cW^^ 
yI>prop-2-ynyI]pipCTdine-4-carboxylique 

Acide ^[3<I^S>hydroxy^3K:hloro^ 
yl)-prop-2-ynyl]piperidine-4-caiboxylique 

Acide ^[3^SHiydroxy-3^3K:hloro^m^ 
prop-2-ynyl]piperidine-4-carboxylique 

Acide ^[3^SHydroxy-3^3<hloro^me^^^ 
prop-2-ynyl]piperidine-4-carboxylique 

Acide^[3-(R,S)-hyciroxyO-(3<Worc^ 
prop-2-ynyl]piperidine-4-carboxylique 

Acide 4-[3-(R,S>hycjroxy-3-(3-me%l^m^^ 
((^clohexyl)ethyl]pipCTidine-4-caiboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- methyl -6-me^hoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3- 
(phenyl)propyl] piperidine-4-cartx>xylique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- me^yl^mefeoxyquinolin-4-yl)piopyl]-l-[3-(23^- 
trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-caiboxylique 

Acide 4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- me^yl^methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(3^- 
difluc^henylammo)e^yl]piperidine-4Karboxylique 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- raethyl-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(2,3,5- 
tnfluorophenylambo^^ 

Acide -^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- methyl^methoxyquinolin-4-yl)propyI]-l-[2-(3,5- 
difluorophenoxy)emyl]piperi(Jme-4-<artx3xylique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- memyl^methoxyquinolin-4-yl)propyI]-l-[2-(2,3,5- 
lrifluorophenoxy)^yl]pipendine-4-cartx)xylique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- me^yl^mefeoxyquinolin-4-yI)propyl]-l-[2-(2 ) 3,5- 
trifluorophenyIthio)e^yl]piperidine4-carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- methyl^methoxyquinolin-4-yl)pn)pyl]-l-[2- 
(cyclopentylthio)emyl]pipeiidine-4-caitoxylique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3-(3- memyl-6-methoxyquitK)lin^yl)propyl]-l-[2^yridin-2- 
yl)thioemyI]pipendine-4-cart»xylique 
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Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- m6%l-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(thien-2- 
yl)thioethyl]piperidine-4-cait)oxylique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- m6thyl-6-m6thoxyquinolin-4-yl)pn>pyl]-l-[3-(2 > 3,5- 
trifluon>phenyl>prop-2-ynyl]pipen(lbe4^iboxyUqu^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- methyl^m6thoxyqukolin-4-yl)propyl]-l-[3-(thien-2-yl)- 
prop-2-ynyl]pipendine-4-caiboxylique 

Acide ^[3^S>hydroxy0^3-fluoro^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1-[2- 
(cyclohexyl)ethyl]pipendine-4-caiboxylique 

Acide -4-[3-(R,S).hydroxy-3-(3- fluoro -d-methoxyquinolin4-yl)propyl3-l-[3- 
(phenyl)propyl] piperidine4-cartx>xylique 

Acide -4-[3-{R,S)-hydroxy-3-(3- fluoix>«-methoxyquinolin4-yl)propyl]-l-[3-(23,5- 
trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-cartioxylique 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- fboro^m6thoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(3,5- 
difluorophenyIaiiiko)e^yl]piperidine4-carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- fluorc^methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(2,3,5- 
triflucrophenylainino)ethyI]pipendhe-4-caAoxylique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoix>^methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(3,5- 
dfluorophenoxy)ethyl]piperi(iine-4-caiboxylique 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- fluoro-6-m6thoxyquinolin-4-yl)propyl]-]-[2-(23,5- 
trifluorophenoxy)ethyl]pipendine-4<ait>oxyIique 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- fluoro^methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(23,5- 
trifluorophenylthio)e^yl]pipendine-4<aiboxylique 

Acide ^-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- fluoro-6-methoxyquinolin-4-yl)pn3pyl]-l-[2- 
(cyclopentylfliio)ethyl]p^dine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3^3- fluoro^methoxyqumolin^yl)propyl]-l<2^yridin-2- 
yl)thioethyl]piperidine-4-carboxylique 

Acide 4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- fluoro^methoxyquinoIin-4-yl)propyl]-l-[2-(fluen-2- 
yl)thio^thyl]piperidine-4-carboxylique 

Acide 4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- fluoro^methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3-{2,3,5- 
trifluoro-phenyl)-prop-2-ynyl]pipendine4<arboxyIique 
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Acide 4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- flwro^mdhoxyquiM 
prop-2-ynyl]pipOTdine4-c^tKDxylique 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxyO-(3^ethylamhc>^-me^ 
(cyclohexyl)ethyl]pi^ 

Acide ^-[3-(R,S)-hydn)xy-3-(3- dimethylamino -6-m^oxyquinoIii>4.yl)propyl].l.[3- 
(phenyl)propyl] piperidine^-carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- dim&hylamino^ 
(2,3,5-trifluorophenyl)propyl] pipOTdine-4-carboxylique 

Acide 4-[3-(R,S)-hydroxy.3-(3- dirafthylamko^m^thoxyquinolin^yl)^ 
difluorophfeylamino)^ 

Acide ^-t3-(R,S)-hydroxy-3-(3- dimahylaminc^m^oxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2- 
(2A5-trifluorophenylai^^ 

Acide -4-[3-<R,S)-hydroxy-3-(3- dimethylaminch6-me^ 
difluoroph^oxy)^yl]pipOTdine^-caiboxylique 

Acide ^-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- dime%lamino^metto^ 
(23,5-trifluoir)phenoxy)^y^^ 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- dimethylamm^ 
(23,5-trifluoroph&yltft^ 

Acide ^-[3-<R,S)-hydroxy.3-(3- dimethylaminc^^^ 
(cyclopentylthio)^^ 

Acide -H3-(R,S>hydroxy-3-(3- dim&hylamino^m 
(pyridin-2-yI)thio^ 

Acide -4-[3-(R,S>hy<froxy-3-(3- dim&hylamino-6-m^ 
(thien-2-yI)tMoethyl]piperidine-4-<^^ 

Acide 4-[3-^S)-hydroxy-3-(3- dime%lamino^ 
(W-trifhwr^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- dimethylamino^m^ 1 -[3- 

(thien-2-yl)-prop-2-ynyl]pipOT 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- hydroxym<^yl^methoxyc^ 
(cyclohexyl)e%l]pipm^ 
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Acide -4-[3-{R,S)-hydroxy.3-(3- hydroxymethyl -6-methoxyquinoIin-4-yl)piopyl]-l-t3- 
(phenyl)pnopyl] piperidine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- hydroxymethyl -6-methoxyquinolin^-yl)pn^yl]-l-[3- 
(2,3>trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-caiboxylique 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- hydroxym^yl^m6thoxyquinolin^yl)propyl]-l-^ 
difluoroph6nylamino)e^^ 

Acide 4-[3^S)-hydroxy-3-<3- hydroxymethyl^metho^ 
(23,5-trifluorophenylam^ 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- hydioxymethyl^m&hoxyq^^ 
difluorophenoxy)ethyl]pi^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- hydroxymethyl^m6thoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2- 
(23,5-trifluorophenoxy)ethyl]piperidine4-carboxyli 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- hydroxyme%l-6-me^^^ 
(2^,5-trifluorophenylthio)e^^ 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- hydioxymethyl-6-methoxyq^ 
(cyclopentylthio)ethyl]pi^ 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- hydroxym&hyl-6<na^^^^ 
(pyridin-2-yI)thicK^^ 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- hydroxymethyi^methoxyquinolin^-yl)prt)pyl]- 1 -[2- 
(thien-2-yl)tMrethyl]pipm^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- hydroxymethyl^methoxyqum^^ 
(23,5-trifluorcHph£nyl)^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- hydroxymethyl^metto^ 
(thien-2-yl>prop~2-ynyl]pi^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoromethyl-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2- 
(cyclohexyl)efliyl]piperidme4<aiboxyIique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoromethyl ^methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3- 
(phenyl)propyl] pipmdine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoromethyl ^methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3-(23,5- 
trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-carboxylique 
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Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluorom<khyl-6-metto^ 
difluorophenylamino)ethy^^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluorom6%l-6-m^^^ 
trifluorophenylamino)e^ 

Acide -4-[3-<R,S)-hydroxy-3-(3- fluoromethyl-^^ 
difluorophmoxy)ethyl]pi^ 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoiomethyl-6-methoxyquinolin^yl)propyl]-^ 
trifluoroph&oxy)&hyl^ 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoromethyl^m<^oxyqi^^ 
trifluoroph&ylthio^^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoromethyl^m&ho^ 
(cyclopentylthio)e%l]pi^ 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- fluoromethyl^me^ 
(pyridin-2-yl)thioethyl]piperidine4<arto 

Acide ^-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoromethyl-6-m^^ 
2-yl)thioethyl]piperidine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluorom<^yl^mete 
trifluonHftenyl>^^ 

Acide -t-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoromethyl^methoxyqi^ 
2-yl>prop-2-ynyl]pip^ 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- aminomethyl^m^oxyquinolin^-yl)propyI]- 1 -[2- 
(cyclohexyl)^yl]pipOTdbe-4-(^rboxylique 

Acide 4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- aminomethyl -6-methoxyquinoIin-4-yl)propyl]- 1 -[3- 
(phenyl)propyl] piperidine-4-caiix)xylique 

Acide -^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- aminomethyl -6-methoxyquinolin^-yl)propyl]-l^[3-(2,3,5- 
trifluoroph6nyl)propyl] piperidin&4-caiboxylique 

Acide ^-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- aminome%l^m&hoxyq^ 
difluorophenylammo)e^ 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- aminome%l-6-m<^oxyq^ 
trifluoroph6nylanm^^ 
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Acide 4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- aminom&hyl^methoxyqim^ 
difluorophraoxy)e^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydrDxy-3-(3- amhomethyl^methoxyquinolin^yl)propyI]-N 
trifluorophenoxy)<^yl^^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- aminomethyl^methoxyquinolin^yl)propyl> 
trifluorophenylthio)6%l]pipOTdine-4-c^to 

Acide ^-[3-(R,S)4iydroxy-3-(3- aminom^yl-6-m^oxyquinolin-4-yl)pn)pyl]-l-[2- 
(cyclopentylthio)^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- aminom&hyl^m<^^ 
(pyridin-2-yl)thio(^ 

Acide -4- [3-<R,S)-hydroxy-3-(3- aminome%l^mahoxyquinolin-4.yl)propyl]- 1 -[2-(thien- 
2-yl)thioethyl]piperidine-4-caiboxylique 

Acide -4-[3-(R,S>-hydroxy-3-(3- aminom<^yl^methoxyqu™^ 
trifluon>ph^yl)-pro^^ 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3-(3- ammomethyl^methoxy 
2-yl>prop-2-ynyl]pipCTdine-4-caiboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- moipholinoraethyl^methoxyc^inolin-4-yl)propyl]- 1 -[2- 
(cyclohexyl)ethyl]pipOTdine^Karboxylique 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- morpholinom&hyl -6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3- 
(phenyl)propyl] piperidine-4<arboxylique 

Acide ^-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- moipholinomethyl ^methoxyquinolin-4-yl)prDpyl]-l-[3- 
(23,5-trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-caiboxylique 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- morpholinomethyl^m^ 
(3,5^iifluorophOTyl^^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- moipholinome%l^m<^^^ 
(23,5-trifluoroph6iyl^^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- moipholmome%l^mahoxyquinolin-4-yl)Fropyl]-l-[2- 
(3,5KlifluorophOToxy)e%^^ 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3-(3- moipholmomethyl-6-mahoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2- 
(23>5-trifluoroph&oxy)ethy^ 
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Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- morpholinom&hyl-6-m<^ 
(23,5-trifluoroph&yltWo)e%lfr^^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- morpholinomethyl-6-^^ 
(cyclopentylthio)^^^ 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- moipholinomethyl^ 
(pyridin-2-yl)thi^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3« morpholinome%l-6-^^^ 
(thiai-2-yl)thioethyl]pipOTdine^c^xyUq^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- moipholbom^yl-6-methox^ 
(2,3 3 5-trifluorchphenyl)-prop-2-ynyl]pipericfc 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- moipholinomethyl-6-m^ 
(thien-2-yl)-prop-2-ynyl]pipoidine4K:arboxylique 

Acide ^-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- methyl-6-m<^oxyquinol^^ 
trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-<R,S)-hydn)xy-3-(3- me%l-6-methoxyquinolin4-yl)propyl]-l-[3-{3,4,5- 
trifluorophenyl)propyl] pipOTdine-4-caiboxyKque 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-{3- m&hyl^methoxyqu^ 
trifluorophenylthio^ 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- m^yl^m&hoxyquinolm^ 
trifluoroph&iylthio)^^^ 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- m<^yl^methoxyc^ofo^ 
trifluorophmylam^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- m&hyl^m&hoxyquM^ 
trifluoroph^ylami^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- m<hhyi-6-m&hoxyqiM 
trifkioroph<boxy)e^ 

Acide ^-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- methyl^m^oxyquinolin4-yl)propyl]-l-[2-(3,4,5- 
trifluoroph<boxy)e^^ 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- methyl^m^oxyquholin4-yl)propyl]-l-[3-(2 9 4,6- 
trifluoroi3hfeyl>pr^ 
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Acide ^-[3-{R,S)-hydroxy-3-(3- methyl^methoxyquinolm^ 
trifluoro-phfeyl)-prop-2-^^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoro^methoxyquinolin^-yl^ropylj-l-p^^^ 
trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-caiix>xylique 

5 Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoro^mahoxyquinolin^ylJprcpyy-l^S^AS- 
trifluorophenyl)propyl] pipmd^e-4-carboxylique 

Acide ^[3<R,S)-hydroxy-3-(3- fluon>6-m6thoxyq^^ 
trifluorophCTylth^ 

Acide 4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- fluoro-6-m^oxyquinolin-4-yl)iMX)pyl]-l -[2-(3,4,5- 

1 o trifluorophaiyltWo)^ 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- fluoro^methoxyqimofo 
trifluoroph&ylamino)^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoro-6-methoxy^ 
trifluorophenylam^ 

is Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluon>6-methoxyqumolin^yl)propyl3-l-[2-(2A^ 
trifluorophmoxy)^yl]pipOTd^ 

Acide -4-t3-(R,S>hydroxy-3-(3- fluoro-6-m<khoxyqui^ 
trifluorophfeoxy)ethyl]pip^dine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- fluoro-6-mAhoxyquinolin4-yl)propyl]-l -[3^2,4,6- 

2 o trifluon>phenyI)-^ 

Acide ^-[3-(R,S)-hydroxy-3-{3- fluoro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl> l-[3-(3,4,5- 
trifluoit>-phOTyl>pro^ 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- dim^ylamino^methoxyquinolk^yl)propyl]-l-[3- 
(2,4,6-trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-cartx)xylique 

25 Acide ^-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- dime%lamtao^^ 
(3,4,5-trifIuorophenyl)propyl] piperidine4-cartx)xylique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3-(3- dim&hylamino^ 
(2A6-trifluoroph&ylto 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3-(3- dfo^thylamino^me^^^ 

3 o (3 A5-trifluoioph<^ 
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Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- dimethylaminc^6^ 
(2,4,6-trifluoroph^ylanm 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- dimethylamim)^^ 
(3/4^-trifluorophenylan^ 

5 Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- dimethylamin^^ 
(2A6-trifluorophenoxy)^yl]pi^ 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- dim&hylamino^m^^^ 
(3A5-trifluoroph&oxy)^ 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- dimethylamino^m^ 

1 o (2 A6-trifluon>-phOTyl>p^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- dime%lamino^m^ 
(3A5-trifluor<>ph<myl^^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- hydroxym<^yl-6-m<^^ 
(3 s 4,5-trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-cartx>xylique 

is Acide -4-[3-(R,S>hydnoxy-3-(3- hydroxymethyl^methoxyquinolin^yl)propyl]^ 
(2A6-trifluorophenylthio^^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- hydroxym6thyl^m^oxyquinolin^yl)pix>pyl] 
(3A54rifluorophOTylthio)^ 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- hydroxymethyl^me^ 

2 o (2A6-trffluorophOTyla^ 

Acide ^[3-(R,S)4iydroxy-3-(3- hydroxym^yl^methoxyquinolin^yl)propyl]^ 
(3A5-trifluoroph»ylai^^ 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3-(3- hydroxyme%l^m6thoxyquinolin-^yl)pix)pyl]-l-[2. 
(2A6-trifluorophmoxy)^ 

25 Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- hydroxymethyl-6-meto^ 
(3/l>trifluoroph<hio^ 

Acide ^[3-(R,SHiydroxy-3-(3- hydroxymethyl^methoxyquinolin^yl)propyl].^ 
(2,4,6-trifluoro-ph^yO^^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- hydroxym&hyl^m^^ 

3 o (3,4,5-trifluoro-ph^^ 
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Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluorom&hyl^metho^ 
trifluorophenyl)propyl] pipOTdine-4-carboxylique 

Acide ^[3KKS)-hydroxy-3-(3- fluorom&hyl^m^oxyq^^^ 
trifluorophenyOpropyl] piperidine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluorom&hyl^m<^oxyq^^ 
trifluoroph&iyltWo^^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoromethyl-6-methoxyquinoIin-4-y])propyl]- 1 -[2-(3,4,5- 
trifluorophfeylto^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydrioxy-3-(3- fluoromethyl^mahoxyquinolin^-yl)propyl]- 1 -[2-{2,4,6- 
trifluorophenyla^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy<3-(3- fluoromethyl^methoxyq 
trifluorophenylamino)^y 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluorom<^yl-6-m^oxy^ 
trifluoroph^oxy)ethyl]pip^dhe-4-carboxylique 

Acide -4-[3-<R,S)-hydroxy-3-(3- fluoromahyI-6-m<^^ 
trifluoroph&ioxy)^yl]pip^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluorom<^yl^m^^ 
trifluoro-phenyl)^^^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoromethyl-6-me^^^ 
trifluoro-ph<byl^^^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- aminom&hyl^me^ 
trifluorophenyl)propyl] pip6ridine-4-cartx>xylique 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- aminom<^yl^metto^ 
trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-{3- aminomethyl-6-m^^ 
trifluoroph6nylthio)e%^^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- aminomethyl-6<ne^ 
trifluoroph&ylthio)^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- aminomethyl^methoxy^ 
trifluoroph^ylami™^ 
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Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- aminom&hyl^methoxyqum^^ 
trifluorophenylamino>^ 

Acide ^[3-(R,S)4iydroxy-3-(3- aminomethyl^meto^ 
trifluorophenoxy)<^ 

Acide -4-[3-{R,S)-hydroxy-3-(3- aminome%l-6-m<^ 
trifluoroph^oxy)^yl]pip6idhe4<arboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydrDxy-3-(3- aminom<^yl-6-me^ 
trifluoio-phoiyl)^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- aminomethyI-6-methoxyquinolin4.yl)propyl]4 
trifluoro-phOTyl)-pro^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy«3-(3- moipholmom<^yl^metho^^ 
(2,4,6-trifluorophenyI)propyl] piperidine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3~{3- moipholinom^yl^m^oxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3- 
(3,4,5-trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-caiboxylique 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- moipholmome%l-6-ra^ 
(2A6-trifluorophenyltM^^ 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- moipholinomethyl^m^ 
(3,4,5-trifluorophCTyltto^ 

Acide ^[3-(R£)-hydroxy-3-(3- moipholinome%l-6-m6thoxyquinolin^yl)propyl]4 
(2A6-trifluorophenyla^ 

Acide -4-[3-(I^S>hydroxy-3-<3- moipholinomethyl-6^ 
(3A5-trifluorophenyla^ 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- morpholinomethyl^metto^ 
(2A6-trifluorophenoxy^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- moipholmome%l^methoxyq^ 
(3,4 ) 5-trifluorophraoxy)ethyl]piperidme-4K^^ 

Acide -4-[3-{R,S)-hydroxy-3-(3- morpholinomethyl^m^oxyqumolin-4-yI)propyl]- 1 -[3- 
(2A6-trifluoio-ph&yl^ 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- morpholinome%l-6-m<^oxyq^ 
(3,4,5-trifluoix>-ph&yl^^^ 
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Acide ^[3^R,S)-fhK^ piperidine-4- 
carboxylique 

Acide ^[3-(R,S)-fluon^3-(3^hloro^methoxyquinoto l-[4- 
phfeylbutyl]pip^dine-4-<^iboxylique 

Acide ^[3^S>fluoro-3K3K:Woro^ 
piperidine-4-caiboxylique 

Acide ^[3^S)-fluoro-3^W^^ 
fluonophenyi)propyl] piperidine^-carboxylique 

Acide ^[3^S>fluoro-3^3^hlo^^ 
fluorophenyl)propyl] pipOTdine-4-carboxyIique 

Acide ^[3-(R,S)-fluoro-3-(3K:Wo^ 
fluorophenyl)propyl] piperidine-4K^rboxylique 

Acide ^[3<R,S>fluoio-3^3^mor^ 
fluorophenyl)butyl] piperidine-4-caiboxylique 

Acide ^[3-(R,S>fluoroO-(3^Wo 
difluorophenyl)prDpyl] pipOTdine-4<aiboxylique 

Acide ^[3^S>fluoro-3^Woix^^ 
difluorophenyl)pn)pyl] piperidine^-carboxylique 

Acide ^[3<R,S)-fluoro-3^3<Mo^ 
difluoroph6nyl)propyl] piperidine-4-carboxylique 

Acide ^[3<R,S>fluon>3K3^Wor^ 
difluorophenyl)propyl] piprndine^-carboxylique 

Acide ^[3^S)-fluoro0^3K:Moro-^ 
difluorq)henyl)propyl] pip^dine-4-caiboxylique 

Acide ^[3^S)-fluon>-3K3<hloro^methoxyquind 
trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-cartx)xyUque 

Acide ^[3-(R,S>fluoro-3^3^^ 
trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-carboxylique 

Acide ^[3^S).fluoro-3^3^hloro^m6thoxyquinolm 
trifluoiophenyl)propyl] pip6idine«4-carboxylique 
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Acide^[3-(R,S)-fluoro-3^3K;hloro-6-methoxyquinolin^yl)propyl]-l^ 
propyl]piperidine-4-carboxylique 

Acide ^-[3^S>fluon>3-(3^hloro^m6thoxyquinolin-4-yl)propyI]- 1 -[3-(2- 
fluorophenylthio)propyl]pip^ 

Acide ^-PKR,S)-fluoro-3^3<hlon>6-^^ 
fluorophenyltWo)propyl]piperidine-4-carix3xylique 

Acide ^[3^S)-fluorD-3^3^hloro^methoxyquinolin^yl)propyl]-l^ 
fluorophenyltWo)ethyl]piperidine-4-carix)xyUque 

Acide ^[3^S>fluonv3^3K;Moro-^ 
fluorophenylthio)propyl]piperidine-4<arboxylique 

Acide ^[3^S>fluoro-3-(3^Won>-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(2,3- 
difluorophenylthio)ethyl]piperidine-4-cartx)xylique 

Acide ^[3^S>fluoro-3-(3^on>^methoxyqumolin4-yl)propyl]-l -[3-(2,3- 
difluorophenyltWo)propyl]pipendbe-4-carboxyUqu^ 

Acide ^[3-(I^S>fluOTo-3K3KMoro^metho^ 
difluoroph&ylthio)e%l]pip^ 

Acide ^[3-(R,S>fluoro-3K3^oro^methc^q^ 
trifluorophenylthio)e%l]piperi<iine-4-caiboxylique 

Acide ^[3^S>fluon>3^Moro^methoxy^ 
trmuorophenylthio)e%l]piperidine4-<arboxylique 

Acide ^[3-(R,S>fluoro-3K3-chloro^methoxyquinolin^yl)propyl]-l-[2-(3,4,5- 
trifluorophenylthio)e%l]pipOTdine-4-caiboxyUque 

Acide ^[3^S)-fluorxv3^3^hloro-6-methoxyqumolm^yl)propyy 
difluon^henoxy)ethyl]piperidine-4-<arboxylique 

Acide ^[3^S)-fluore)-3^3^hloro^methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(23^- 
trifluorophenoxy)^yl]pipOTdine-4-caiboxylique 

Acide ^[3^S>fluoro-3^3^Woro^mMioxyquinolin^yl^)ropyl]-l-[2-(2 ( 4,6- 
trifluorophenoxy)6hyl]piperi(line^<arboxylique 

Acide ^[3^S)-fluoro-3^3K;hlon>^me^oxyqumolin^yl)propyl]-l-[2<3,4,5^ 
trifluorophenoxy)ahyl]piperidine-4-carboxylique 
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Acide ^[3^S>fluoro-3-(3^hlon>6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l -[2-(3,5- 
difluoroph^ylamino)ethyl]pipOTdine-4HarboxyHque 

Acide ^[3-(R,S>fluon>3-(3<hlorc>^medioxyquinolin^yl)propyl>l-[2.(23,5^ 
trifluorophenylamteo)ethy^^ 

s Acide ^[3-(R,S)-fhioro-3<3<hlon>6-methoxyqukolin^yl)propyl]-l-[2-(2,4,6- 
trifluorophenylan^o)ethyl]piperi<Jine4Haiboxylique 

Acide ^P-^S^fluorcKS^^hloro-e-methoxyqumolin^ylJpTopylJ-l-P^.^S- 
triflucwphenylamino)ethyl]piperidine^karboxylique 

Acide ^[3<R,S>fluoro-3K3<Woro^methoxyqukolin4-yl)propyl]-l-[3-(2,6- 
10 dmuoix^henylthio)pn^l]pip^(Jine-4<artx)xyUque 

Acide ^[3^S>fluoix>3<3<hloix>^methoxyquinolin-^yl)propyl]-l-[2-(2- 
chlorophenyItWo)e(hyl]pip^dine-4-carboxylique 

Acide ^[3^S>fluon>-3^3<Woro^methoxyqumolin^-yl)propyl] 
cMorophenylthio)prc^l]piperi^ 

is Acide ^[3-(R,S)-fluoro-3^hloio^met^ 
chlon^henylthio)ethyl]piperidine4<arboxylique 

Acide ^[3<t^S>fluoix>3K3<hlon>6-methoxyqumolin4-yl)propyl]-l-[3-(3- 
cMorophenylthio)propyl]pip6ri<iine4-carboxylique 

Acide ^[3-(R,S)-fluon>3-(3<hloro^methoxyquinolin^yl)propyl]-l-[2-(4- 
20 chlorophenylthio)ethyl]pip6ridine^-caiboxylique 

Adde^[3^S)-fluoixv3^3<hloiio-6-methoxy<^oIin-^yl)propyl]-l-[3-(4- 
chlorophenyltMo)propyl]pipericline-4-carboxylique 

Acide ^[3^S)-fluoro-3^3<hloro^melhoxyquinolin^yl)propyl]-l-[2-(2- 
methylphraylthio)ethyl]pipOTdine-4Karboxylique 

25 Acide ^[3<R,S>fluon>3^3K;hloro^raethoxyquinolin-^yl)propyl]-l.[3-(2- 
methylphenylduo)propyl]piperidine-4-carboxylique 

Acide 4-[3<R,S)-fluoix)-3^3^hloro^mefcoxyquiiK)lin-4-yl)prDpyl]- 1-[2-(3- 
m6thylphOTylthio)^yllpiperidine-4-carboxylique 

Acide ^[3-(R,S)-fluoro-3K3<hloro^methoxyquinolin^yl)propyl]-l-[3-(3- 
30 m^ylphenylthio)propyl]piperi(iine4<aiboxyIique 
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Acide ^[3-(R,S)-fluoro-3^3^ 
me%lphenylttoo)e^ 

Acide ^-[3^S>fluoroOK3^Mor^ 
me%lph<bylthio)pi^ 

Acide ^[3-(R,S)-fluoro^ 
trmuorom<^ylphe^ 

Acide ^[3^S>fluoro-3-(3^Mon>^^ 
tnfluromethylph&tf^ 

Acide 4-[3-(R,S>fluon>-3-(3^^ 
trifluorom^ylph^ 

Acide ^[3-(R,S)-fluoro-3-(3K:M^^ 1 -[3-(3. 

trifluromethylph^ 

Acide ^-[3-(R,S>fluon>3-(3^hlo^^ 
mfluorome%lphenyltWo^ 

Acide ^[3-(R,S)-fluon>3^3<hlo^ 
friflurome%lp^ 

Acide ^[3^S>fluoro-3-(3^Won>^methoxyquin 
methoxyph&ylthio^yl^^ 

Acide ^[3-(R,S)-£luorc>3-(3^^^ 
melhoxyph&iylthio)^^^ 

Acide ^[3^S)-fluoK>0-(3^ 
methoxyph&ylthio^ 

Acide ^[3^S>fluoio-3<3^Won)^methoxyquino 
methoxyphCTylthio)p^ 

Acide ^-[3-(]^S)-fluon>-3-(3^ 
methoxyph<%ltWo)e^ 

Acicte^[3^S)-fluoro-3-(3^ 
methoxyphenylthio)p^ 

Acide 4-[3^S>fluoro-3^3^h^ 
[cyclopentylm^yl]pipmdin^^ 
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Acide ^[3-(R,S>fluorch3<3^Worc^ 
(cyclopentyl)ethyI]pipCTdine-4-carboxylique 

Acide ^[3KR,S)-fluoro-3-(3^Hor^ 
(cyclohexyl)e%l]piperi^ 

5 Acide ^[3-(R,SMluoro-3^3Kto 
(cyclapentylthio)&hyl]pi^ 

Acide ^[3^S>fluoro-3<3^hto^ 
(cyclopentylthio)propyl]p^^ 

Acide ^[3-(R,S)-fluorch3^3Kto 
i o (cyclohexyltWo)propyl]pi^ 

Acide ^-[3-(R,S)-fluoro-3^3^Moro^^ 
yl)thioethyl]piperidine-4-cart>oxylique 

Aride^[3-(R,S)-fluoro-3-(3<^^ 
yl)butyl]pipmdke-4-carboxylique 

is Acide ^[3^S>fluoro-3^Woro-6-^^ 
yl)thiopropyl]pipOTdine4Karboxylique 

Acide ^-[3-(R,S>fluoro-3-(3^Moro^methoxyquino 
yl)propyl]pipOTdine4-carix>xylique 

Acide ^[3-(R,S>fluoro-3^hlor^^ 
20 yl)butyl]pip^dine^-carboxylique 

Acide ^[3-(R,S)-fluoro-3-(3<Mor^ 
yl)tWoethyl]piperidine4-(^rtx)xylique 

Acide 4-[3-(R,S)-fluoro-3^3^^ 
yl)thioethyl]pipmdine^^ 

25 Acide ^[3-(R,S)-fluoro-3-(3^Mo 

yl)thiopropyl]pipCTdine-4-caiboxylique 

Acide ^-[3-(R,S>fluon>3^3KMoi^ 
yl)propyl]piperidine^-<arboxylique 

Atide^[3-(R,S)-fluoro-3^3<M^^ 
30 yl)butyl]piperidine-4-caiboxylique 
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Acide^[3-(R,S)-fluoro-3^3K^^^ 
yl)thioethyl]piperidine-4K^rboxylique 

Atide^[3-(R,S)-fluoro-3K3<hto 
yl)propyI]pipOTdine-4-carfx)xylique 

Acide ^[3-(R,S>fluoro-3-(3^hto^ 
yl)butyl]piperidine-4K^rboxylique 

Acide ^[3<R£)-fluoro-3^3^hto^ 
yl)thiopropyl]pipOTdin&4-carix)xylique 

Acide ^-[3KR,S>fIuor6-3-(3^hlorc>^methoxyquinolin^yl)propyl]- 1 -[3-(pyridin-3- 
yl)pmpyl]pipmdine-4-carboxylique 

Acide ^[3-(R,S>fluoro-3-(3<Moro-^^ 
yl)butyl]pipOTdine-4-carboxylique 

Acide ^43-(I^S)-fluoro-3K3~chloro^me1hoxyquinolm 
yl)thioe%l]piperidine-4-carboxylique 

Acide ^[3^S)-fluoix>3^3-cW^^ 
yl)thiopropyl]pip6idine-4-cartx)xylique 

Acide ^[3^S>fluoro-3K3<Won>6-m^oxyquinolin4-yl)p^ 
yl)propyl]pipmdine-4-cait)oxylique 

Acide ^[3^S>fluoro-3<3^Moix^^^ 
yl)butyl]piperidine-4-caiboxylique 

Acide ^[3-(R,S)-fluoro-3-(3^Hoi^ 
yl)thic^%l]pipCTdine-4H^rboxylique 

Acide ^[3-(R,S)-fluorch3^3^Woro-6-methoxyquinol^ 
yl)thiopropyl]piperidine^<^rboxylique 

Acide ^[3-(R,S)-fluon>3^3^Moi^ 
yl)pnopyl]piperidine-4-caiboxylique 

Acide ^[3-(R,S)-fluoix>-3^3K:Morch6-mahoxyquinolm 
yl)butyl]pip6ridine-4-cartx)xylique 

Acide 4-[3KR,S)-fluoro-3K3^Uoi^ -2- 
yl)thioe%l]piperidine-4-carboxylique 
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Acide ^[3-(R,S>fluon>3-(3K:Woro^ 
yl)thiopropyl]pipOTdine-4-caiboxylique 

Acide ^[3-(R,S>fluorx^3K;hto 
ph&yl)-prop-2-ynyl]pipOTdine^K^it)Oxylique 

Acide ^[3<R,S)-fluoroO<3<Moix^^ 
phenyl)-prop-2-ynyl]pip6i^ 

Acide ^-[3<R,S)-fluoro-3^3<hl^^ 
ph^yl)-pix)p-2-ynyl]pipOTdine4<ait)0xyUqu^ 

Acide ^[3-(R,S>fluoro-3K3^^ 
phenyl>prop-2-ynyl]pipOTdine-4-carto 

A ^ide 4-[3^S)-fluoro-3^3^Woro^methoxyquinolin 
phenyl>prop-2-ynyl]pipOTdine-4-carboxylique 

Acide ^[3^S)-fluoro-3-(3^Mon>^^ 
phenyl>prop-2-ynyl]pipOTdine4K^rtx>xylique 

Acide 4-[3<R,S)-fluoix>^^ 
fluoro-phrayl)-pn)^ 

Acide ^[3<R,S>fluoro-3-(3K^ 
fluoro-phmyl>prop-2-ynyl^^^ 

Acide ^[3-(R,S>fluoro-3K3^Moi^ 
fluoro-phenyl>prop-2-^^ 

Acide ^[3-(R,S)-fluoro-3-(3^Moro^ 
fluoro-phenyl)-prop-2-^ 

Acide ^[3^S)-fluoiT)-3K3K;Mor^^ 
fluoro-phmyl)i>n)p^ 

Acide ^<3-(R,S)-fluorio-3-(3^Moix^^ 1 -[3-(3-fluoro-4- 
methyl-phenyl)-prop-2-ynylfr^^ 

Acide ^[3-(R,S>fluon>3-(3K;Mon 1 -[3-(3,5-bis- 
trifluoromethyl-phOTyl>p^ 

Acide ^[3KR,S)-fluoro-3^MoiTO^ 
2-ynyl]piperidine-4-caiboxylique 
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Acide ^3-(R,S)-fluoro-3<3^ 
2-ynyI]piperidine-4-cartx>xylique 

Acide ^-[3-(R,S)-fluorch3-tf^^ 
prop-2-ynyl]pip^dine-4-caiboxylique 

Aticfe4-[3^S)-fluoroO-@^^ 
prop-2-ynyl]piperidine4-cait)oxylique 

Acide ^[3^S)-fluoKv3^Mor^^ 
prop-2-ynyl]pipmdine-4-<^iboxylique 

Atide^[3^S)-fluoro-3^3^hl^^ 
prop-2-ynyl]pip6ridine-4-<^rboxylique 

Acide ^[3^S>fluoro-3<3<hloK^^ 
prop-2-ynyl]pipmdine-4-cartx)xylique 

Acide ^[3^S)-fluoro-3-(3^ 
prop-2-ynyl]piperidine-4-carboxyIique 

Acide ^[3<R,S)-fluoro-3^3-m^ 
(cyclohexyl)^yl]pipOTdine^^rboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- methyl -6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l.[3- 
(phenyl)propyl] piperidine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S}- fluoro-3-(3- methyl^m&hoxyc^ 
trifluorophenyl)propyl] piperidin&4-caiboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoix>-3-(3- methyl-6-m<^oxyqi^^^ 
difluoroph&ylan^o)e%l]pi^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- methyl-6Htn&^^^ 
trifluoiioph&ylamino)e^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- methyl-6-methoxyqum^^ 
difluorophOTOxy)e%l]pipOTdine-4<arboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- m6thyl^methoxyquinolin^yl)prDpyl]4-[2-(23^- 
trifluorophCTOxy)ethyl]pipOTdine^K^rboxyUq^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoir>-3-(3- methyl^methoxyquinolin4-yl)propyl]-l-[2-(2,3^- 
trifluorophOTylthio)^yl]pipOTdine-^aiboxylique 
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Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- methyl^methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2- 
(cyclopentylthio)e^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- me%l^mahoxyquinolin^yI)propyl].l-[2^din-2- 
yl)thioethyl]piperidine-4-caiboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- methyl^methoxyq^^ 
yl)thio6%l]piperidine^carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- methyl-6-methoxyquinoIin^yl)propyl]-l-[3-(2 
phenyl)-prop-2-ynyl]pip6ridine^-carboxyU^ 

Acide -4-[3-(R,S> flubro-3-(3- m<hhyl-6-methoxyqu™^ 
prop-2-ynyl]pip6ridine-4-cartK>xylique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoroO^-fluoro^^ 
(cyclohexyl)e%l]pipOTdine4-cait)oxylique 

Acide -4-[3-(R,S}- fluoro-3-(3- fluoro ^methoxyquinolin^yl^^ 
piperidine-4-cart>oxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoro^methoxyquhol^^ 
trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluorch6-methoxyqumofo 
difluoroph^ylamino)ethyI^^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoro-6-methoxyquM 
trifluorophfeylamino)^ 

Acide ^-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluon>^mahoxyquinolin^yI)piopyl]-l-[2-(3,5- 
difluoroph6noxy)e%l]pipOTdine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoro^methoxyquinofo^ 
trifluorophraoxy)e^^ 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluoro^methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(2,3,5- 
triflucrophenylth^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoro-6-m^oxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2. 
(cyclopentylthio)ethyl^^ 

Acide -4-[3-(R,S> fluoix>-3-(3- fluoro-6-metho^^ 
yl)thioethyl]pipmdine-4-carboxylique 
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Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoro^methoxyq^ 

yl)thio^yl]piperidine-4<arboxylique 

Acide -4-[3-(R,S> £luoro-3-(3- fluoro-6-m&to^^ 

phenyI)-prop-2-ynyl]piperidine-4-caiboxyU 

Acide -4-[3-(R,S)- fluon>3-(3- fluoro^methoxyq^^ 
prop-2-ynyl]pipoidine-4-<aiboxylique 

Adde ^[3<R,S>fluort>-3-(3^ethylainino^methoxy 
(cyclohexyl)ethylk^^ 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- dim&hylamino -6«methoxyquinoIin-4-yl)pn>pyl].l-[3. 
(ph6nyl)pix>pylj pip6ridine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S> fluon>3-(3- dimethylamino-^^ 
trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-carboxyIique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dimethylamino^ 
difluorophenylami^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dimethylamino^mefo^^ 
triflborophenylanm^^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluon>3-(3- dime%lamino^methoxyquinoIin^yl)propyl]^ 1 -[2-(3 ,5- 
difluorophenoxy)<^yl^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-<3- dime%lamtao^mdtto^ 
trifluoroph6ioxy)e^^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dim&hylamino^m 
trifluorophenyl^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro3-(3- dime%lamino^m^oxyq^ 
(cyclopentylthio>^ylfr^^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dime%lamino-6-metto^ 
(p>ridin-2-yl)thioethyl]pipOTdine^i^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dim&hylaminc>^m 
2-yl)tWo6%l]pipOTdine4-caiboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dim<^ylamin(>-6-m^ 
trifluoro-ph<myl>p^ 
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Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dimethylanm^ 
2-yl)-prop-2-ynyl]piperidke-4K^rt)oxyli^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- hydraxyme%l-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2- 
(cyclohexyl)ethyl]pipCTdine-4K^rboxyU^^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluon>3-(3- hydroxymethyl -6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3- 
(phenyl)pnopyl] piperidine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- hydroxymethyl ^methoxyquinolin-4-yl)pn>pyl]--l-[3-(2,3,5- 
trifluorophenyl)propyl] pipCTidin&4-carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- hydroxymethyl>6-methoxyquinolin^yl)pro^ 
difluoroph&ylamino^ylfc^^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- hydroxyme%I^methoxyquino^ 
trifluoroph&ylamino)^ 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- hydroxymethyl^meto^ 
difluoroph&ioxy)&hyl]pi^ 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- hydroxym<^yl-6-methoxyq^ 
trifluorophenoxy)6%lk^^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-{3- hydroxymethyl-6-meto^ 
trifluoroph<foylthio>^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- hydroxymethyl-6-m^^ 
(cyclopmtyltWo)e%l]pipCTdine4^boxylique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- hydroxymethyl^methoxyq^ 
(pyridin-2-yl)thi^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluon>3-(3- hydroxymethyl-6-m<^ 
2-yl)thioe%l]pipOTdine^-caiboxyIique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluon>3-(3- hydroxymethyl^methoxy^ 
trifluoro-ph&yl>prop-2-ynyl]pipOTdine^<a^ 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro -3-(3- hydroxymethyl-6-methoxy^ 
2-yl)-prop-2-ynyl]pipOTdine^k^ri>oxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluon>3-(3- fluon)m6thyl-6^^ 
(cyclohexyl)ethyl]pi^ 
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Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoromethyl -6-methoxyquinolin^.yI)propyl]-l-[3- 
(phenyl)propyl j piperidine^t-caiboxyUque 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoromethyl ^methoxyquinolin-^yl^pylj-l-p^^^- 
trifluoroph<aiyl)propyl] pip6idine-4-caiboxylique 

Acide -4-[3<R,S)- fluoro-3-(3- fluorom<^yl^m<^oxyquin^^ 
cUfluorophenylamho^ 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluorome%l^m<^oxyquinolin^ 
trifluorophenylamiiio)^yI^^ 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluorom&hyl^methoxyqi^^ 
&fluorophraoxy)^yl]piperi^ 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluorom<^yl-6Hmethoxy^ 
trifluoroph«ioxy)^yl]pipOTto 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoromethyI-6<n&hoxyq^^ 
trifluorophenylthio)ethyl]pi^ 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluorom<Hhyl-6-methoxy^ 
(cyclopentylthio)ethy^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoio-3-(3- fluorome%l^methoxyquinolin4-yl)propyl]- 1 -[2-(pyridin- 
2-yl)thioethyl]pipmdhe4^ 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluorome%l^m&hoxyqubolin^ 
yl)thioethyl]pip^dine^-<^rboxylique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluoromethyl^meto^ 
trifluoro-ph&yl)-prop-2-yny^^^ 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluoiomethyl^methoxyquiro^ 
yl)-prop-2-ynyl]piperidine-4-cartx)xylique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- arninome%l-6-methoxyqumolin-^yl)propyl]-l-[2- 
(cyclohexyl)ethyl]pipmdine4-<^iboxylique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- aminomethyl -6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3- 
(phenyl)propyl] piperidine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluorc>3-(3- aminomethyl -^methoxyquinolin^-yl)propyl]-l-[3-(23,5- 
trifluorophenyl)propyl] pip^idfae^-caiboxylique 
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Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- ammome%l^m^oxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(3,5- 
difluoroph<mylamino)6^^ 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- ammomethyl-6-m<^^ 
trifluorophSnylamino)^ 

Acide -4-[3-(R,S> fluon>-3-(3- amtoomethyl-6-m(^ 
difluorophenoxy)ethyl]pi^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluon>3-(3- amhome%l-6-meth^^^ 
trifluorophCTOxy)ethyl]piperidine4-<^rix)xylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- ammomefoyl^m&hoxy^ 
trifluorophenylthio)6^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- anmomethyl-6-me^ 
(cyclopenty!thio)ethyl]pip^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluon>3-(3- ammomethyl^m&hoxyq^ 
2-yl)thioethyl]pipmdine-4^arboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoio-3-(3- amtoom6%l-6-m^oxyqi^ 
yl)thioethyl]pipOTdine4-caitx)xylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- aminomethyl^methoxyquinolin-4-yl)propyl>l '[3-{2,3 9 5' 
trifluon>-ph&iyI)-p^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro3-(3- aminomethyl^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-(thien-2~ 
yl>prop-2-ynyl]pipmdine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- moipholinomahyl^methoxyquinolin-^yl)propyl]-l-[2- 
(cyclohexyl)^yl]pipOTdine4-carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- moipholinomethyl -6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-t3- 
(phenyI)piT>pyl] piperidine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- moipholinomethyl -6-methoxyquinolin-4-yl)propyl>l-[3- 
(2,3,5-trifluorophenyl)propyl] piperidin&4-carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- moipholinom^yl^mahoxyquinolin^yl)propyl]- 1 -[2- 
(3,5Kttfluorophenylamino)^y 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- moipholinomethyl-6-mahoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2- 
(23,5-trifluorophenylan^^ 



2816618 



77 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- morpholmomethyI-6-m^ 
(3,5Kiifluoroph(moxy)&hy^^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- moipholinom&hyl^metto^ 
(23,5-trifluorophenoxy)^^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- moipholmomethyl^metto^ 
(23,5-trifluorophenylthio)ethyl]piperidtoe4<^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- moipholinomethyl^meto^ 
(cyclopentylthio)ahyl]piperidine-4K^rto 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- morpholinom^yl^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2- 
(pyridin-2-yl)thio^yl]pip^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- morpholinom^yl^methoxyquinoIin^-yl)propyl]-l-[2- 
(thien-2-yl)thioe%l]pip6ridme4-carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- moipholinomethyl-6-mMioxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3- 
(23,54rifluon>phenyl>]^^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- moipholinomethyl^methoxyqu^^ 
(thien-2-yl)-prop-2-ynyl^^^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- mahyl-6-m^oxyquinolin^-yl)propyl]-l-[3-(2,4,6- 
trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-carboxylique 

Acide -4-[3<R,S)- fluoro-3-(3- m6thyl-6-m^oxyciuinolin^yl)propyl]-l-[3-(3,4,5- 
trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-caiboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- me%l-6-methoxyquholin^-yl)propyl]-l-[2-(2 s 4,6- 
trifluorophenylthio)e^ 

Acide -4~[3-(R,S)- fluoro-3-(3- m<^yl-6-methoxyquinolm^ 
trifluorophmylthio)^yl]piperidine-4-caiboxyU 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- methyl-e-methoxyqiunolin^-y^propylJ-l-P^^,^ 
trifluorophenylamino)^yl]piperidine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- methyl-6-m<^oxyquholm^ 
trifluorophenylammo)^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- methyl^methoxyq^^ 
trifluorophmoxy)ethyl]pipaidine4-caito 
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Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- m<^yi-6-m(^oxyq^ 
trifluorophenoxy)e^ 

Acide 4-[3-(R,S> fluon>3-(3- m^yl-6-methoxyq^^ 
phenyl)-prop-2-ynyl]piperidine-4-cait^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoix>-3-(3- me%l^m<^oxyqumolm^ 
ph&yl)-prop-2-ynyl]piperic^^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-<3- fluoro^methoxyquinolin-^ylJpropyy-l^S^^,^ 
trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S> fluon>3-(3- fluon>6-m^oxyquinoIin-4-yl)propyl]-l-[3-(3,4,5- 
trifluorophenyOpropyl] pip6ridine-4-caiboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-N[2-(2,4,6- 
trifluorophenylthio>^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoro-6-methoxyquinolin^yl)propyl]-l-[2-(3,4,5- 
trifluoroph&ylthio)^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluono-3-(3- fluoro-6-m&hoxyq^^ 
trifluorophaiylanm^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoro-6-methoxyquinolm-^yl)propyl]-l-[2-(3 ,4,5- 
trifluoroph&ylamin^^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoro^m<^oxyquinofa^ 
trifluoroph<boxy)e%^^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluon>3-(3- fluoro^m&hoxyq^ 
trifluoix)ph<moxy)<^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoro-6-m&hoxyqi^^ 
ph6nyl)-prop-2-ynyl]pi^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoro^m6thoxyquinolin-4-yl)propyl]-l -[3-{3,4,5-lrifluoro- 
ph^yl)-piop-2-ynyl]pipOTdine-4-caiboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dimethylamino^m^ 
trifluorophenyl)propyl] piperidine^carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoio-3-(3- dimethylamin^ 
trifluorophenyl)propyl] pipOTdine^-carboxylique 
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Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dime%lammo^^ 
trifluoroph&iyit^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dimethylamino-6-m^oxyquinolin-4-yl)propyl]- i -[2-(3,4,5- 
trifluorophfoylthio)^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dime%lamino-6-m l -[2-(2,4,6- 

trifluorophaiylamm^^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dime%lamino^m6thoxyqumolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-{3 ,4,5- 
trifluorcphSnylai^^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dimethylamiix)-6-m^ 
trifluorophenoxy)6thyl]pipOTdine4-caiix)xyU^ 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- dim&hylammo^ 
trifluoroph^oxy)ethy^^ 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- drae%lammo^m^ 
trifluon>ph6iyI>pi^^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dimethylamho^m^ 
trifluoro-phe^^ 

Acide -4-[3-{R,S)- fluoix>-3-(3- fluon>-6-m^oxyquinolin-4.yl)pix)pyl]-l -[3-(2,4,6- 
trifluoroph6nyl)propyl] pipmdine^-carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- hydroxym<^yl^metto^^ 
trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-cart>oxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluon>3-(3- hydroxym6thyl-6-^^ 
trifluorophenylthio^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- hydroxymahyl^methoxyquinolin4-yl)propyI]^ 
trifluorophenylthio)ethyl]pipOTdine-4^rbo 

Acide -4-[3-(R,S)- fluon>3-(3- hydroxyme%l-6-mfthoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(2,4,6- 
trifluoroph&ylamho)^^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoio-3-(3- hydroxym^yl-6-methoxyquinolin-^yl)propyl]-- 1 -[2-(3 ,4,5- 
trifluoroph&ylarn^ 

Acide -4-[3-(R,S>- fluorxv3-(3- hydroxym<^yl^me^ 
trifluoroph&oxy)^yl]p^^ 
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Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- hydrox^ethyl^methoxyquinolin^-yOpropylJ-l-p^SAS- 
trifluorophfeoxy)^yl]pipOTdine-4<artioxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- hydroxymethyl^m^oxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3.(2,4,6- 
ttifluoro-ph%l>piop-2-ynyl]pip^din©4-caitoxyUque 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3^3- hydroxymethyl-6-methoxyquinolin-4-yl) pro pyl]-l -[3^3,4,5- 
trifluoro-phenyl)-prop-2-ynyl]piperidne4KaiboxyUque 

Acide -4-[3-(R,S)- flucro-3-(3- fluoromethyl-6-methoxyquinolin-4-yI)propyl]-l -[3-(2,4,6- 
trifluorophenyl)propy]] piperidine-4-caitx)xylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoromethyl^methoxyqumolm-4-yl)propyl]-l-[3-(3,4 ) 5. 
trifluorophenyl)propyl] piperidine^-carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoromethyl-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(2,4,6- 
trifluorophenylthio)e^yl]piperidine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S> fluon>3-(3- fluoromethyl^methoxyquinoIin^ylJpropyy-l-p^.^S- 
1rifluorophenyldiio)e^yl]pipOTdine4-carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoromethyl-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(2,4,6- 
tnfluorophenyiamino)e^^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoio-3-(3- fluoromethyI^methoxyquinolin-4.yl)propyl]-l-[2-(3,4,5- 
trifluorophenylamino)ethyl]p^dine-4<arboxylique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluoromethyl^methoxyquinolin^yl^ropyll-l-p^^.e- 
trifluorophenoxy)e%l]piperidin&4-carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluoromethyl^methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(3,4,5- 
trifluorophenoxy)e^yl]piperidine-4-caiboxylique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluorome^yl-6-methoxyquinolin-4-yI)propyl]-l-[3-(2,4,6- 
trifluoix>-phenyl>prop-2-ynyl]pip^dine4Kart»oxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoromethyl^methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3-(3,4,5- 
trifluoro-phCTyl)-prop-2-^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- aminomethyl^me»hoxyqumolin-4-yl)propyl>l-t3-(2,4,6- 
trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-caiboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-<3- ammomediyl^metiioxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3-(3,4,5- 
trifluorophenyl)propyl] piperidine-4<ait>oxylique 
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Acide -4-[3-(R,S)- fluon>3-(3- aminomethyl^methoxyquinofo^ 
trifluorophenylthio)^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- aminome%l^m^oxyquinolm^ 
trifluoroph&ylthio)^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- aminom<^yl^m<^oxyq^ 
trifluorophenyla^^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- ammomethyl-6-m<^ 
trifluoroph&ylamko)ethy^^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- amtaomethyl^mefroxyq^ 
trifluorophenoxy)ethyl]pi^ 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- anmom6thyl-6-m<^ox 
trifluoroph&ioxy)ethylfr^^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- ammomethyl-6-meto 
trifluon>-ph&yl)-p^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- ammome%l-6-metto^^ 
trifluoro^h&yl)-^^^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- moipholinomethyl^methoxyquinolin^yl)propyl] 
(2,4,6-trifluorophenyl)propyl] pipOTdine-4-carboxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- morpholinomethyl-6-m^^ 
(3,4,5-trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-caAoxylique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- moipholinom6%l-6-methoxyquinolin-^yl)propyl]-l-[2- 
(2A6-trifluorophenylt^ 

Acide -4-[3-(R,S> £luon>3-(3- moipholinomethyl^m&hoxy^ 
(3 ) 4,5-trifluorophenylthio)^yl]pipOTdme-4^arto 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- moipholinomethyl-6-methoxy 
(2A6-trifluorophenylami^ 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- morpholinome%l-6-m&hoxy(^^ 
(3A5-trifluorophenylami^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- moipholinomethyl^mahoxyquinolin^-yl)propyl]- 1 -[2- 
(2A6-trifluoroph<^^ 
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Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- moipholinomethyl^methoxyquinolin^yl)propyI]-l-[2- 
(3A5-trifIuorophenoxy)<^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- morpholinomethyl-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3- 
(2A6-trinuon>-ph<byI>^^^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- morpholinom<^yl^methoxyq^ 
(3A5-trifluoro-phrayl>^ 

Acide ^-[3-(3^hloro^m^oxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -heptyl piperidine-4-ac6tique 

Acide ^[3^3^hlorch6-m&hoxyq^^ 
acetique 

Acide ^-[3^3^Moro^m&hox^ piperidine-4- 
acetique 

Acide ^-[3^Moro-6-me^ 
piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(3^hloro^metho^ 
piperidine^-acetique 

Acide ^[3^3^Morch6-methoxyquinolin4-yl)propyl]-l-^ 
piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(3K:hloro-6-m6thoxyquinoIin4-yl)propyy 
piperidine-4-acetique 

Acide ^[3K3^Moro^m&hoxyqumofo 
piperidine-4-acetique 

Acide ^-[3^3-chloro-6-m^^ 
piperidine-4-acetique 

Acide ^[3^3-cWoro-6-metto^ 
piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(3<Moro-6-methoxyq^ 
pipaidine-4-acetique 

Acide ^[3-(3^Moro-6-methoxyq 
piperidine-4-acetique 

Acide ^[3K3^Woro-6-methoxyquinolh4-yl)pm 
piperidine-4-acetique 
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Aride^K3-cfalon^ 
piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(3^hloro^mtooxy^ 
piperidine-4-acetique 

Acide 4-[3-(3<hlon>-6-mto 
acetique 

Acide 4<3-(3^hloro^methoxyqumolin^yl)propyl]-l-[3<2^ 
fluorophenylthio)propyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3^3^hlorch6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-(3- 
fluorophfeylthio)propjd]pip6idine-4-ac6tique 

Acide ^[3^3^hloro-6-methoxyquinolin4-yl)propyl]-l-[2-(4- 
fluorophenylthio)ethyl]pipOTdine^-acetique 

Acide ^[3^3^hloio^methoxyqim^^ 
fluorophfeylthio)propyl]pip&dine^acetique 

Acide ^[3-(3K:Uon)-6-methoxyquinolin^yl)prq3yl]- 1 -[2-(2,3 - 
Muorophmylthio)ethyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(3^Woro^methoxyquM 
difluorophfeyltUo)propyl]pipOTdine-4-acetique 

Acide ^[3-(3<Woro-6-m&hoxyq^ 
difluoroph6nylthio)ethyl]pipOTdine^ac^que 

Acide ^[3^3^hloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(23,5- 
trifluoroph&yl^ 

Acide ^-[3-(3K;hloiT>-6-m<§to 
trifluorophenylthto^^ 

Acide ^[3-(3^Uoro^methoxyquinolin-4«yI)propyl]- 1 -[2-(3,4,5- 
trifluoroph6nylthio)ethyl]pipOTdine-^acetique 

Acide ^[3-(3<hloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyI]- 1-[2-(3,5- 
dfluoix>phmoxy)ethyl]pipmdine4-acetique 

Acide ^[3-(3K>Moio-6-m<^oxyq^ 
trifluoix)ph&oxy)6%l]pip6ridine-4-acetique 
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Acide ^[3-(3<Woro^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(2 ,4,6- 
trifluorophenoxy)^yl]pipOTdine-4-acetique 

Acide ^[3-(3K:hloix)-6-methoxyqumolin^yl)propyl]- 1 -[2-(3,4,5- 
trifluorophOTOxy)ethyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(3^Horo-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1-[2-(3,5- 
difluorophenylamino)^yl]piperidine4-ac6tique 

Acide ^[3-(3<Moro-6-meflioxyquinolin-4-yl)piX)pyl] 
trifluorophraylaii^ 

Acide ^[3-(3^Woro-6-m6thoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(2,4,6- 
trifluorophmylamino)^ 

Acide ^[3-(3n:Moro-6-methoxyq^^ 
trifluorophenylam™^ 

Acide ^[3-(3<Uoro-6-m^oxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3-(2,6- 
difluorophenylthio)pr(pyi]pipOTdhe-4-acetique 

Acide ^[3-(3<:Moro^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(2- 
cUorophenylthio)^yI]pipmdine-4-acetique 

Acide ^[3-(3<:UoiD-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-(2- 
chloroph^ylthio)propyl]pipOTdine4-acetique 

Acide ^[3^3^Uorch6-m^oxyquinolin4-yl)propyl]- 1-[2-(3- 
cWorophenylthio)ethyl]pipmdine-4-acetique 

Acide ^[3-(3K:hloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]" 1 -[3-(3- 
cUoroph^ylthio)propyl]piperidine-4-ac6tique 

Acide ^[3<3<Moith6-m^oxyqubolin-4-yl)propyl]-l-[2-(4- 
cWomph^ylthio)ethyl]pipOTdine-4-ac6tique 

Acide ^[3<3-cUoro-6-methoxyquinolm4-yl)propyl]-l-[3-(4- 
cUorophenylthio)propyl]pip6ridine-4-acetique 

Acide ^[3-(3<hloix>6-m^oxyqumoIin^yl)propyl]-l-[2K2- 
methylphenylthio)elhyl]pipOTdine-4-acetique 

Acide ^[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin^yl)propyl]-l-[3-(2- 
methylph^lthio)prx>pyl]pipOTdine^acetique 
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Acide ^[3<3-chlorch6-m6thoxyquinolin^-yI)propyl]- 1 -[2-{3- 
methylphenylthio)ahyl]pipOTdine-4-acetique 

Acide ^[3-(3^Woro^mahoxyquinolin-^yl)propyl]-l-[3-(3- 
methylphenylthiojpropyljpipmdine^acetique 

Acide ^[3^3^Woro-6-mahoxyquinolin^yl)propyl]-l-[2-(4- 
m^ylphenylthio)6%l]pipOTdine-4-acetique 

Acide ^[3<3KMoro^m6thoxyq^ 
methylph^ylthio)propyl]pipmdine-4-acetique 

Acide 4-[3^3<hloro-6-methox^ 
trifluoromethylpheny^^ 

Acide ^[3-(3^hlorch6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-{2' 
trifluromethylphenyl^^ 

Acide ^43-(3^hloro^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(3- 
trifluoromethylphenylthio)ethyl]pip6ridm^ 

Acide ^-[3-(3-cWoro^methoxyquinolin4-yl)propyl]-l-[3-(3- 
triflirome%lph&ylthio)^^ 

Acide ^[3-(3^Moro^methoxyqum^^ 
trifluoromethylphe^^ 

Acide ^[3-(3^MoiT)-6-m6thoxyq^ 
trifhromethylphfeylthio)^ 

Acide ^[3-(3^Woro^m6thoxyquinolin4-yl)pnpyl]-l-[2-(2- 
methoxyphOTylthio)6thyl]piperidine4-acetique 

Acide ^[3-(3<hloro-6-m^^ 
methoxyphenylthio)propyl]piperidine4-acetique 

Acide ^-[3-(3K:Uoro-6-methoxyquinolin4-yl)pTDpyl]- 1 -[2-(3- 
methoxyphOTylthio)ethyl]pipOTdine-4-acetique 

Acide ^[3-(3^hlor(>6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3-(3- 
methoxyphCTylthio)propyl]piperidine-4-ac6tique 

Acide ^[3^3^hlonv6-methoxyquholin^yi)propyl]-l.[2-(4- 
methoxyphfeylthio)e%l]piperidine^acetique 
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Acide ^[3-(3^hloro-6-methoxyquinolh^yI)propyl]-l-[3-(4- 
m^oxyphOTylthio)propyl]piperidine^acetique 

Acide ^[3-(3<Woro^methoxy<^ 
acetique 

Acide ^-[3-(3<hloro-6-met^ 
acetique 

Acide ^[3^3K:Won>^methoxyqu^ 
acetique 

Acide 4-[3-(3<hlora-6-mahoxyquinolin-4-yI)pK)pyl]-l-[2- 
(cyclopentylthio)^yl]pipOTdine-4-acetique 

Acide ^[3-(3^hloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3- 
(cyclopentylthio)propyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3^3<Uoro-6-methoxyquinoIin-4-yl)p»x)pyI]-l-[3- 
(cyclohexylthio)propyl]pip^dine^acetique 

Acide ^[3-(3<Moro^m^oxyquinolin^ 
yl)thioethyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3^3^Woro^methoxyquinolin^yl)p^ 
acetique 

Acide 4-[3-(3n:Woro^m6thoxyquinolin-4-yl)pn>pyl]- l-[3-(thien-2- 
yl)fliiopropyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3<3^hloro^m6thoxyquinolin-4-yl)propyl]- l-[3-(thien-3-yl)pTopyl]piperidine-4- 
acetique 

Acide ^(3^3<Moro^m<§thoxyqu™^ 
acetique 

Acide ^[3<3<Woro^methoxyqim 
4-acetique 

Acide ^[3-(3^Woith6-meth^^ 
yl)thioprq>yl]pip6ridine-4-ac6tique 

Acide ^[3-(3^Moro^methoxyq^ 
yl)propyI]piperidine-4-acetique 
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Acide ^[3^3<hlon>6-methoxyquinolin-4-yI)propyl]- 1 -[4-( 1 ,3-thiazol-2- 
yl)butyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^-[3-(3^hloro^m6thoxyquinolin^-yi)propyl]- 1 -[3-( 1 ,3-thiazol-2- 
yl)thioethyl]pip6ridine-4-acetique 

Acide ^[3-(3-chloro-6-m&hoxy 
4-acetique 

Acide -4-[3-(3-cWoio-6-m<^ 
acetique 

Acide ^[3^3^Mon>-6-m6thoxyq^ 
yl)thiopropyl]pip6ridine4-ac6tique 

Acide ^[3-(3-cMoro-6-m^oxyqum^^ 
4-acetique 

Acide ^[3-(3-cMoro-6-me^ 
acetique 

Acide ^[3-(3K:hlorD-6-m6thoxyquinolin4-yl)propyl]- 1 -[2-(pyridin-3- 
yl)tWo^hyl]pip6idine-4-acetique 

Acide ^[3-(3-cUon>-6-methoxyquinolin4-yl)propyl]- 1 - [3-(pyridin-3- 
yl)thiopropyl]piperidke-4-acetique 

Acide ^3-(3<Moro^methoxyqum 
4-acetique 

Acide ^[3-(3-chloro^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[4-(pyridin^yl)butyl]pipmdine-4- 
acetique 

Acide -4-[3-{3-cWoro-6-raethoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(pyridin-4- 
yl)thic^yl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(3-cWoro-6-m6thoxyquinolin^-yl)propyl]- 1 -[3-(pyridin-4- 
yl)thiopropyl]piperidine-4-acetique 

Acide 4-[3-(3-cWorc>^m^oxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-(pyrazin-2-yl)propyl]piperidine- 
4-acetique 

Acide ^[3-(3-cWoro^m<^oxyqi^ 
acetique 
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Acide ^-[3-(3^hloro-6-methoxyq^ .2- 
yl)thioethyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(3^hloitv6-methoxyquinolin^-yl)propyl]- 1 -[3-{pyrazin-2> 
yI)thiopropyl]pipaidine-4-acetique 

Acide ^[3^3^moro^methoxyquinolh^yI)propyl] 
ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(3^hloio^methoxyq^^ 
ynyl]pip6ridine-4-acetique 

Acide ^[3^3Hchloix)^mahoxyquinolin^yl)propyl]^ 
ynyl]pipaidine-4-acetique 

Acide ^P^Woro^methoxyc^ 
ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^-[3-(3^hIoro-6-mahoxyquinolin^yl)propyl]-l-p 
ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3<3^hloix>-6-m^^ 
ynyl]pipmdine-4-acetique 

Acide ^[3-(3^hloro-6-^^ 
2-ynjd]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(3^Noro^methoxyq^ 
2-ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3<3<hloro^methoxyquinolin^yl)propyl]-^ 
2-ynyl]pip6ridine-4-acetique 

Acide ^[3-(3n:hloio-6-m&hoxy^ 
2-ynyl]piperidine-4-ac6tique 

Acide ^[3^3^hloix>-6-m^ 
2-ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3^Moro-6-me^ 
prop-2-ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3<3^hlon>^m&hoxyq^ 
prop-2-ynyl]pip6idme-4-acetique 
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Acide ^-[3-(3^Woro^metto^^ 
ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3^3^Moro-6-methox^ 
ynyl]pipOTdine-4-acetique 

Acide ^[3-(3<Horo^methoxyqui^^ 
ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3^3^hloro-6-methoxyquinolin^yl)propyl]-U 
ynyl]pip6ridine-4-acetique 

Acide ^[3-(3^Moro-6-m<^oxyq^ 
ynyl]piperidine-4-ac6tique 

Acide ^[3^3K;Moro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-<pyridin-2-yl)-prop-2- 
ynyl]pipOTdine-4-acetique 

Acide ^[3<3^hloro^methoxyq^^ 
ynyl]pip6idine-4-acetique 

Acide ^[3-(3^Woro^methoxyqi^ 
ynyl]pip6ridine-4-acetique 

Acide ^[3^3-methyl-6-m&to^ 
acetique 

Acide -4-[3-(3- m&hyl ^methoxyquinolin^^ piperidin-4- 
acetique 

Acide -4-[3-(3- m&hyl^methoxyqumofo^ 
piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- methyl-6-methoxyquinolin4-yl)propyl]-l-[2<3,5- 
difluorophenylamino^thyljpiperidin^ acetique 

Acide -4-[3-(3- m^yl-6-m^oxyquinolin-^yl)propyl]-l.[2-(2,3,5- 
trifluorophCTylamino)ethyl]pip6idin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- methyl-6-methoxyqi^^ 
difluorophaioxy)6thyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- methyl^mahoxyqumolin^-yljpropylj-l.p^^^- 
trifluorophenoxy)ethyl]pipOTdin-4- acetique 
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Acide -4-[3-(3- m^yl^methoxyquinolin^-yl)propyl]^K[2-{23,5- 
trifluorophenylthio)e%l]piperidin^- acetique 

Acide -4-[3-(3- methyl-6-methoxyquinolin-4-yl)prDpyl]-l-[2- 
(cyclopentylthio)ahyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- methyl^methoxyquinoli^^ 
yl)thioethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-E3-0- m&hyl-6-m&hoxyqi^^ 
4- acetique 

Acide -4-[3-(3- m&hyl^methoxyquinoto^ 
ynylJpip&idin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- m&hyW-methoxyquino^ 
ynyl]piperidin-4- acetique 

Acide ^[3^3-fluoro^methoxyqu^ 
acetique 

Acide -4-[3-(3- fluoro ^methoxycpinolin^yO^^^ piperidin^- 
acetique 

Acide -4-[3-(3- fluoio-6-metho^ 
piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- fluoro-6-methoxyquinolin^yl)propyl]-l-[2^3,5- 
difluorophenylammo)^yl]piperidin4- acetique 

Acide -4-[3-(3- flucwo-6-m^oxyquinolin-4-yl)pn)pyl]-U[2-(2,3,5- 
trifluorophaiylamino)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- fluon>6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(3,5- 
difluorophenoxy)ethyl]pipCTidin^ acetique 

Acide -4-[3-(3- fluoro-6-methoxyquinolin-4-yI)propyl]-l-[2-(23,5- 
trifluorophenoxy)ethyl]piperidin^- acetique 

Acide -4-[3-(3- fluorc>"6-methoxyquinolin4-yl)propyl]-l-[2-(2,3,5- 
trifluorophenylthio)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- Auoro^meihoxyc^o 
4- acetique 
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Acide -4-[3-(3- fluoro-6-methoxyquinolin4-yl)propyl]- 1 -[2-(pyridin-2- 
yI)thioethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- Auoro^methoxyq^^ 
acetique 

Acide -4-[3-(3- fluom^m^oxyqum^^ 
ynyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- fluon>-6-methoxyqui™^ 
ynyl]piperidin-4- acetique 

Acide ^-[3-(3-dim<^yiamino^^ 
(cyclohexyl)ethyl]pip^dine4-acetique 

Acide -4-[3-(3- dimethylamino -6-methoxyquinolin^yl)propyl]-l-[3-(phenyl)propyI] 
piped din-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- dimethylamino-6-^^ 
trifluoroph&yl)propyl] piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- dim^ylaminc^6-m^oxyquinolin4-yl)propyI]- 1 -[2-(3 ,5- 
difluon)phfeylamho)^yl]pip6ridin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- dime%laniino-6-me^ 
trifluorophfeylamino)ethyl]pip6idin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- dimethylaminc^ 1 -[2-(3,5- 

dijQuoroph^noxy)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- dime%lamino^-m^ 
tri£luoioph^oxy)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- dim&hylamincv6-m^ 
trifluomphenylthio)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- (Hmethylamino-6-meth^^ 
(cyclopentylthio)ethyI]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- dimethylammo-^ 
yl)thioethyl]pip6ridin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- dimehhylaminc>^ 
yl)thioethyl]piperidin-4- acetique 
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Acide -4-[3-(3- dimethylammo^m^ 
phenyl)-prop-2-ynyl]pip«idin-4- acetique 

Acide -4-[3-{3- dimethylamino^meto^ 
ynyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- hydroxyme%l^m<^oxyqi^^ 
(cyclohexyl)ethyl]piperidin-4. acetique 

Acide -4-[3-(3- hydroxymethyl ^methoxyquinolin4-yl^ 
piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- hydroxymethyl -6-m6thoxyquinoIin-4-yl)piDpyi]-l-[3-(2,3,5- 
trifluorophenyl)propyl] piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- hydroxym^yl-6-methoxyquinolin^-yl)pr^)yl]- 1 -[2-(3,5- 
difluorophenylamino)ethyl]piperidin4- acetique 

Acide -4-[3-(3- hydroxymethyl-6-methoxy^ 
trifluoroph^ylamino)ethyl]pipOTdin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- hydroxymdhyl^methoxyquholk^yI)propyI]-l-[2-(3,5- 
difluorophenoxy)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- hydroxym^yl^mahoxyquinolin^-yl)propyl]-l-[2-(2,3,5- 
trifluorophenoxy)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- hydroxymethyl^methoxyq^iinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(2,3,5- 
triflucnx>ph6nylthio)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- hydroxymethyl^mahoxyquinolin^yl)propyl]-l-[2- 
(cyclopentylthio)^yl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- hydroxym^%l-6-m^oxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-{pyridin-2- 
yl)thioethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- hydrax>ro^yl-6-m6thoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(thien-2- 
yl)thioethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- hydroxym&hyl^methoxyqum 
phfeyl)-prop-2-ynyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- hydroxym<^yl-6-methoxy 
ynyl]piperidin-4- acetique 
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Acide -4-[3-(3- flucrome%l-6-methoxyquinolin-^yl)propyl>l-[2- 
(cyclohexyl)6thyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- fluorom&hyl -6-methoxyquinolin^yl)propyl]443^h^yl)propyl] 
piperidin-4- acetique 

5 Acide -4-[3-(3- fluonom^thyl ^mahoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3-(23,5- 
trifluorophenyl)propyl] piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-{3- fluorom^yl-6-m6thoxy^ 
difluorophfeylamino)^yl]pip6ridin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- fluoromethyl-6-me^^^ 
io trifluorophCTylamino)^yI]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- fluorom&hyl^methoxyqum^^ 
difluorophoioxy)6thyl]pipoidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- fluoromethyl-6-m^^^ 
trifluorophenoxy)ethyl]piperidin^- acetique 

is Acide -4-[3-(3- fluorom&hyl^me^oxyqum 
trifluorophenylthio)ethyl]pip6ridin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- fluoromethyl^methoxyqumolin4-yl)propyl]- 1-[2- 
(cyc!opentylthio)6thyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- fluorom<^yl-6-meto^ 

2 o yl)thioethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3<3- fluorom^yl-6-m^^ 
yl)thio6thyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- fluorom<^yl-6-m«hfo^ 
prop-2-ynyl]pip6ridin^- acetique 

25 Acide -4-[3-(3- fluorome%l-6-meto 
ynyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- amhomethyl^m6thoxyc^oIin-4-yl)propyl]- 1 -[2- 
(cyclohexyl)ethyl]pip^idin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- aminomethyl -6-m<&oxyquholin-^ 

3 o piperidin-4- acetique 
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Acide -4-[3-(3- aminomethyl -6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3-(2,3,5- 
trifluorophenyl)propyl] piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- aminomethyl^methoxyquinolin^yl)propyl]4-^ 
difluorophfeylamino)6tiiyl]piperidin^- acetique 

Acide -4-[3-(3- aminomethyl-6-methoxy^^ 
rifluorophmylamino)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- aminomethyl-6-mahoxyc^olin-4-yl)propyI]- 1 -[2-(3,5- 
difluorophenoxy)ethyl]pipaidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- aminom(^yl^m<&oxyqi^^ 
trifluoroph«ioxy)6thyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- aminom&hyl-6-methox^ 
trifluorophenylthio)ahyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- aminomethyl-6-m^oxyquinolin^-yl)propyl]- 1 -[2- 
(cyclopentylthio)ethyl]pip^idin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- aminom<^yl-6-m&hoxyqum^^ 
yl)thioethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- aminomahyl-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(thien-2- 
yl)thioethyl]pip6ridin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- aminom<^yl-6-m<ta 
prop-2-ynyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- anunomethyl-6-m<^ 
ynyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- morpholinom6thyl^methoxyqumolin^yl)propyl]-l-t2- 
(cyclohexyl)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- moipholinomethyl ^m^oxyquinolin^-ylfc^^ 
piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- moipholinomethyl ^m^oxyquinolin^ylJpropyy-l-P^^^- 
trifluorophenyl)propyl] piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- moipholmom&hyl-6-m^oxyq^ 
difluoroph6iylainino)ethyl]piperidin-4- acetique 
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Acide -4-[3-(3- moipholinom^yl^m^oxyquinolin-^yl)prDpyl]-l-[2-{23,5- 
trifluorophmylamino)6thyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- moipholinomethyl^meto^ 
difluoroph^oxy)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- moipholinomt^yl^methox^ 
trifluorophenoxy)ethyI]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-{3- morpholinome%l-6-^^ 
trifluorophenylthio)ahyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- moipholinom^yl^meth^^ 
(cyclopentylthio)6thyl]pip6idin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- morpholinomethyI-6-m^^ 
yl)thioethyl]piperidin4- acetique 

Acide -4-[3-(3- morpholinom&hyl^m<ta 
yl)thio6thyl]pip6ridin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- moipholhomethyl^m^ 
phenyl>prop-2-ynyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- moipholhomethyl-6-^^ 
ynyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(3- methyl^methoxyquinolin^yl)propyl] 
piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(3- me%l^methoxyquinolh-^yl)propyl]-l-[2-{2,4,6- 
trifluoroph^ylthio)e%I]pipOTdine-4-acaique 

Acide -4-[3-(3- methyl-6-methoxyquinolin4-yl)pix)pyl]-l.[2^3A5- 
trifluorophfeylthio)e%l]pipOTdhe^acetique 

Acide -4-[3-{3- m<^yl-6-methoxyqu^ 
trifluoroph&ylamino)<^ 

Acide -4-[3-(3- m<^yl^m&hoxyquinol^^ 
trifluoroph&ylamiro^ 

Acide -4-[3-(3- me%l^methoxyquinolin^yl)propyl]4-[2<2,4,6- 
trifluorophfeoxy)ethyl]piperidine4-acetique 
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Acide -4-[3-(3- me%l^methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(3,4,5. 
trifluoiX)phenoxy)ethyl]pipCTdine-4-acetique 

Acide -4-[3-(3- methyl^m6thoxyquinolin^yl)propyl].l.p 
ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(3- methyl-6<nethox^ 
ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(3- fluoro^mdboxyqiiinol^ 
piperidine-4-ac6tique 

Acide -4-[3-(3- fluoro^m&hoxyq^ 
piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(3- fluoix>6-mahoxyquinolin-4-yl)pn^yl]-l-[2-<2 9 4 s 6- 
trifluoroph^ylthio)efliyl]pipmdine4-acetique 

Acide -4-[3-(3- fluorch6-m<^oxyq^ 
trifluoroph6nylthio)ethyl]pipOTdine^acetique 
Acide -4-[3-(3- fluoro^m&hoxyqum^^ 
trifluoroph&ylamino)ethyl]pip6idine-4-acetique 

Acide -4-[3-(3- fluoio^methoxyquiro^ 
trifluorophenylan^ 

Acide -4-[3-(3- fluoix^methoxyquinolin^yljpropyll-l-p^^,^ 
trifluoroph^oxy)e%l]piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-{3- fluoro^methoxyquinolin-^yl)propyl]--l-[2-(3,4,5- 
trifluorophenoxy)^yl]pipOTdtoe4-acetique 

Acide -4-P-0- fluon>^-methoxyq^^ 
ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(3- fluaro^m<tooxyc^ 
ynyl]pip6ridine-4-ac6tique 

Acide -4-[3-(3- dimethylamin(>^^ 
trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(3- dim<^ylamino^m^^ 
trifluorophenyl)propyl] pip6ridine-4-acetique 
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Acide -4-[3-(3- dimethylamino^-me^^^ 
trifluoroph%lthio)ethyl]piperidke4-acetique 

Acide -4-[3-(3- dim&hylamino-6-m^ 
trifluorophenylthio>^ 

Acide -4-[3-(3- dimethylamino-6-m^^ 
tnfluorophenylam^ 

Acide -4-[3-(3- dim&hylaminch6-m^^ 
trifluoroph&ylamho)^ 

Acide -4-[3-(3- dim^ylamino^m^ 
trifluorophfeoxy)ethyl]piperidine-4-acetique 
Acide -4-[3-(3- dim&hylaminch6-^^^ 
trifluorophenoxy)e%l]pipOTdine^acetique 
Acide -4-[3-(3- dimethylaminch^^ 
phfeyl)-prop-2-ynyI]piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(3- dimethylaminc^^ 1 -[3-(3,4,5-trifluoro 

ph^yl)-prop-2-ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(3- hydroxyme%l^melhoxyquinolin^yl)pn)pyl] 
trifluoroph&iyl)propyl] piperidine-4-ac6tique 

Acide -4-[3-(3- hydroxym&hyl-6-m^ 
trifluorophOTylthio)6%l]piperidine-4-acetique 
Acide -4-[3-(3- hydroxyme%l-6-meto 
trifluoroph&ylthio)^yl]pip^dine-4-acetique 

Acide -4-[3-(3- hydroxymethyl^m^oxyq^ 
trifluorophaiylami^ 

Acide -4-[3-(3- hydroxym<^yl^metto^ 
trifluorophenylamm^^ 

Acide -4-[3-(3- hydroxymethyl-6-m^^ 
trifluorophenoxy)6thyl]piperidine^acetique 
Acide -4-[3-(3- hydroxym&hyl^m<^oxyq^ 
trifluoroph6noxy)^yl]piperidine-4-ac^ique 
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Acide -4-[3-(3- hydiroymethyl^m<ta 
phmyl)-prop-2-ynyl]pipOTdine-4-acetique 

Acide -4-[3-(3- hydroxym&hyl^m<ta 
phenyl)-prop-2-ynyl]piperidine^l-acetique 

Acide -4-[3-(3- fluorom^yl^methoxyquinolin4-yI)propyl]-l-[3-(2,4,^ 
tri£luorophenyI)propyl] piperidine^-acetique 

Acide -4-[3-(3- fluoromahyl^mahoxyquinolin^yljpropylj-l-p^^^- 
1rifluorophenyl)propyl] piperidine^-acetique 

Acide -4-[3-(3- fUioromethyl^m^oxyquiro^ 
trifluorophfeyltWo)ethy^^^ 

Acide -4-[3-(3- fluorom&hyl^m&hoxyq^^ 
trifluorophenylthio)e%I]piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(3- fluorom&hyl^m^ 
trifluoroph&ylamino)^ 

Acide -4-[3-(3- fluorome%l^methoxyquinolin-4-yl)prx)pyl]-l -[2-Q 9 4,5- 
trifluoroph^ylamho^ 

Acide -4-[3-(3- fluorom&hyl-6-methoxyq^^ 
trifluoroph^oxy)e%l]piperidine^-acetique 

Acide -4-[3-(3- fluorom&hyl^meth^^ 
trifluorophfeoxy)ethyl]piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(3- fluoromethyl^meto^ 
proi>2-ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(3- fluorom6%l-6-m<ta 
prop-2-ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(3- aminomahyl-6-methoxyquinoIin-4-yl)propyl]- 1 -[3-(2,4,6- 
trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(3- aminom&hyl^methoxyq^ 
trifluorophenyl)propyl] pip6idine-4-acetique 

Acide -4-[3-(3- aminomethyl-6-methoxyquinolin4-yl)propyl]^ 
trifluorophenylthio)et^ 
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Acide -4-[3-(3- aminomethyl-6-methoxyquinolin^yl)propyl]-l-[2-<3 s 4,5- 
trifluoroph^ylthio)^yl]pipOTdine-4-acetique 

Acide -4-[3-(3- aminomethyl-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l -{2^4 fi~ 
trifluorophCTylammo)ethyl]piperidine4-acedqi^ 

Acide -4-[3-(3- aminome%l^m^oxyquinolm^ 
trifluorophenylammo^ 

Acide -4-[3-(3- aminom&hyl^m&hoxyquira^^ 
trifluorophenoxy)6thyl]pip6ridine-4-ac6tique 

Acide -4-[3-(3- aminomethyl^methoxyquinolm4-yl)propyl]-l-[2-(3,4,5- 
trifluoroph^oxy)^yl]pipaidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(3- aminomethyl^methoxyq^o^^ 
prop-2-ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(3- aminomethyl^m<^oxy^^ 
prop-2-ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(3- morpholinom6thyl-6-m6thoxyq^ 
trifluorophenyl)propyl] piperidine^-acetique 

Acide -4-[3-(3- morpholinomethyl^methoxyqi^^ 
trifluorophenyl)propyl] pip£ridine-4-acetique 

Acide -4-[3-(3- morpholinomethyl^m^oxyq^ 
trifluorophenylthio)e^^ 

Acide -4-[3-(3- moipholinomethyl-6-metto^ 
trifluorophOTylthio)ethyl]piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(3- morpholinomethyl^melho^ 
trifluorophenylamino)ethy^^ 

Acide -4-[3-(3- morpholinomethyl^md^ 
trifluorophenylamino)^^ 

Acide -4-[3-(3- moipholtaom&hyl-6-me^ 
trifluoroph^xy)ethyl]pipmdine^-acetique 

Acide -4-[3-(3- moipholkomethyl^methoxyq^^ 
trifluoroph&oxy)^yl]pipOTdine-4-acetique 
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Acide -4-|>(3- moipholinom&hyl-6-m^ 
phenyl)-prop-2-ynyl]pipoidine-4-ac6tique 

Acide -4-[3-(3- moipholinomethyl^methoxyquholin-4-yl)p^ 
ph%l>prop-2-ynyl]pipOTdine-^acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3<Woi^ piperidine- 
4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3K;W^ 
ph^ylbutyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxyOK3^^ 
piperidine-4-ac&ique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3-(3<Woi^ 
fluorophenyl)propyl] piperidine-4-acetique 

Acide ^[3<R,S>hydroxyO^ 
fluorophenyl)propyI] pipaidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3-(3-chloro-6-m6thoxyquino 
fluorophenyl)propyl] piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R3>hy<toxy0^hlor^ 
fluorophenyl)butyl] pipmdine-4-acetique 

Acide ^[3^S)-hydroxy-3<3^Uo^ 
difluorophenyl)propyl] piperidine^4-acetique 

Acide ^[3^S>hydroxyO-(3^hlo^ 
dMuorophenyl)propyl] piperidine-4-ac6tique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3<3^hl^^ 
difluorophenyl)propyl] piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3K3<hlorch6-methoxyquino^ 
difluorophenyl)propyl] piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxyOK3^ 
difluorophenyl)propyl] piperidine-4-acetique 

Acide ^[3KR,S>hydroxy-3^3<Woro^m6thoxyqum 
trifluorophenyl)propyl] piperidme-4-acetique 



2816618 



101 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxyO-(3^ 
trifluorophenyI)propyl] pip6ridine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3<3^Moi^ 1 -[3-(3 ,4,5. 

trifluorophenyl)propyl] pipmdine-4-acetique 

Acide 4-[3-(R,S>hydroxy-3^3^hto^ 
propyl]pipaidine-4-acetique 

Acide ^[3<R,S)-hydtoxy-3-(3<Wor<>^ 1 _[3_(2- 

fluoroph^ylthio)propyl]pip^dine^-acetique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3^3<hloro^m6thoxyquinolm 
fluoroph&ylthio)propyl]piperidine-^acetique 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxyO-(3<h^ 1 -[2-(4- 

fluoroph^ylthio)e%l]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3KR,S>hydroxy0^3^Woro^methoxyquinolm 
fluorophOTylthio)pi^ 

Acide ^[WS)4iydroxyO^ 
difluoroph&ylth^ 

Acide ^[3^S)-hydroxy0^3^Won>6-methoxyqumolin 
di£IuorophOTylthio)pn)pyl]pipaidine-^acetique 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxyO-(3^hloTO^m6thoxyquinolm 
difluoix>phOTylthio)6thyl]pipOTdine^-acetique 

Acide ^[3-(R,SHiydroxy0^3K^ 
trifluorophraylthio)ethyl]piperidine^acetique 

Acide ^[3^S>hydroxy-3-(3^hloro^ 1 -[2-(2,4,6- 

trifluorophenylthio)e%^^ 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3-(3^hloro*6-metfaoxyquinolin^ 
trifluorophfeylthio)e%l]pipmdine^acetique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxyO-(3^Woro^methoxyqum 
difluoroph6noxy)ethyl]pip6ridine-4-acdique 

Acide ^[3KR,S)-hydroxy-3-(3^to 
trifluoroph^oxy)^yl]pip6ridine-4-acetique 
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Acide ^-[3-(R,S>hydroxy-3-(3^ 
trifluoroph^oxy)ethyl]pipOTdine-4-ac6tique 

Acide ^-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3^^ 
trifluon^henoxy)ethyl]piperidine-4-acetique 

5 Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3-(3^Mor^ 

MuorophenyIamino)ethyl]pipOTdine4-ac^que 

Acide ^-[3^S>hydroxyO-(3KM^^ 
trifluoroph6nylammo)^ 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3^^ 

1 o trifluorophOTylanm^ 

Acide ^-[3^S)-hydroxy-3-(3^Uor^ 
trifluoroph<bylam^^ 

Acide ^[3^SHiydroxy-3-Q^ 
difluoroph6iyltmo)propyl]pipOTdme^acetique 

is Acide ^[3-(R,S)-hy<toxy^3^^ 

chlorophfeylthio)^yl]pip6idine-4-acetiqiie 

Atide4-[3-(R,S)-hydroxy^3^ 
cMorophenyltiiio)propyl]pipOTdine4-acetique 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3^ l-[2-(3- 

2 o cUorophCTyltWo)ethyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3^Mor^^ l-[3-(3- 
cMorophenylthio)propyl]pipOTdine-4-acetique 

Acide 4-[3-(R,S)-hydroxy-3K3-cMorch6-methoxyqum 
chIomphenylthio)ethyI]pip6ridine-4-acetique 

25 Acide ^[3^S)-hydroxy-3^3<Moro-^ 
chloroph&ylthio)propyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3<3^hlo 
methylph6nyMo)^yl]pip^dine-4-acetique 

Acide ^[3KR,S>hydroxy-3^3^hloro-6-methoxyqum^ 

3 o methylph^ylthio)propyl]pipoidine-4-acetique 
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Aride ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3^hto^ 
m^ylphmyldiio)eAyl]piperidine-4-acetique 

Acide^[3^S)-hydroxy-3-(3^hloro^m^oxyquinolin^-yl)propyl]-l-[3^3- 
mahylphfeyIlhio)propyl]pipOTdine-4-acetique 

Acide ^[3^S)-hydroxy-3<3^hloio^m^oxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(4- 
me%lphmylthio)ethyl]pip6ridine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy^3<hloro^^ 
me%lphenylthio)propyl]pipendine4-acetique 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3^3<Woro^me^oxyquinolin^yi)pn^jyl]- 1 -[2-(2- 
trifluoromethy^henylthio)e^yl]pipericlme^acetique 

Acide ^[3KI^S>hydroxy-3-(3^hlon>^methoxyqumolin^yl)propyl]-l-[3-(2- 
trifluromethylphenylthio)pn^yl]piperidine^acetique 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3^hIoro^med^^ 
trifluorome%lphenylthi^^ 

Adde4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3<hloro^methoxyqumolm^yl)propyy^ 
triflurome%lphenylthio)propyl]pipendine^ace1ique 

Acide ^[3KR,S>hydroxy^3<hloro^medioxyqukolm^yl)propyl> 
trifluorome^ylphenyltMo)ethyl]pipendme^acetique 

Acide ^-[3^S)-hydroxy-3^3<hloro^methoxyquinolin^yl)propyl]- 1-[3-(4- 
triflurome%lphenylthio)pr(^yl]pipOTdine^acetique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy^^3K;h]oro^me^oxyquinolin^-yl)propyI]-l-[2-(2- 
me^oxyphenylthio)6thyljpiperidine-4-acetique 

Acide 4-[3^S>hydroxy-3K3-cWoro^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-(2- 
melhoxyphdnylthio)pn^l]pipOTdine-4-ac6tique 

Acide 4-[3^S>hydroxy-3-(3<Woro-6-methoxyquinolin4-yI)propyl]-^ 
methoxyphenylthio)etiiyl]pipendine-4-acetique 

Acide ^-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3^hloro^methoxyquinolin^yl)propyl]-l-p 
raethoxyphenyltMo)propyl]pipendme4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>hyciroxy-3^3K;Uoro^^ 
methoxyphenylthio)ethyl]piperidine^-acetique 
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Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3K3^Woro^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1-[3-(4- 
methoxyphOTylthio)propyI]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3^S>hydroxyOK3<hloro^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1- 
[cyclopentylm6thyl]pipendine-4-acetique 

Acide ^[3^SHiydroxyO-(3^hloro^m 
(cyclopentyl)ethyl]piperidine^l-acetique 

Acide ^[3-(R,S)^droxy-3-(3^Moro^metto^ 
(cyclohexyl)ethyl]piperidin&4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3K3^Woro^methoxyqumoIm^yl)pro 
(cyclopentylthio)ethyl]piperidine4-acetique 

Acide ^[3-(I^S)-hydroxy-3-(3<hJom^methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3- 
(cyclopentylthio)propyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3^S>hydroxy-3^3^Woro^methoxyquinolin-4-yl)propyI]-l.[3- 
(cyclohexylthio)prDpyl]piperidine-4-acetique 

Acide 4-[3-(R,S)%droxy-3<3<moro^melhoxyqumolk4-yl)propyl]- 1 -[2-(pyridin-2- 
yl)thioethyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3<hloro^methoxyquinolin^yl)propyl]-l-[4^ 
yl)butyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^-[3^S)-hydroxyO<3<hloro^me^^^ 
yI)thiopropyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S)-hyc3roxy-3<3<Woro-6-methoxyquinolin^yl)propyl]-l-[3^ 
yl)propyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3KR,S)-hydroxy-3<3^moro^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[4-(thien-3- 
yl)butyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3<hlorc^6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- l-[2-(thien-2- 
yl)1hioe^hyl]pipericline-4-acetique 

Acide ^[3^S>hy(Jroxy0^3^Moix>6-methoxyquinolin^yl)piq3yI]- 1 -[2-(thien-3- 
yl)thioethyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy^3K:Woro^metto^ 
yl)lhiopropyl]piperidine-4-acetique 
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Acide ^-[3^S)-hydroxy-3-(3KM^ 
yl)propyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxyO-(3^Mor^ 
yl)butyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(I^S)-hydroxy^3^W^ 
yI)thio6thyl]pip6ridine-4-acetique 

yl)pix>pyl]pip6idine4-acetique 

Acide ^[3^S)-hydroxy-3-(3KM^^ 
yl)butyl]pip6ridine-4-acetique 

Acide 4-[3-(R,S)-hydroxy-3^3K:Mo^^ 
yl)thiopropyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3^3^^ 
yl)propyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3^S)-hydroxy-3K3^hloro^methoxyqum 
yl)butyl]pipmdinfr4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3^3<hloro^methoxyquinoIm 
yl)thioethyl]pip6ridine-4-acetique 

Acide ^[3^S)-hydroxyO-(3-cWoix)^methoxyqubolk 
yl)thiopropyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3^3^Worch6-methoxyquin 
yl)propyl]pip6ridine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3-(3-cMor^ 
yl)butyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3^S>hydroxy^3-cWoio^^ 
yl)thioethyl]piperidine-4-acetique 

Acide 4-[3<R,SHiydix>xyO-(3^^ 
yl)thiopropyl]pipmdine^acetique 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3<Wor^ 1 -[3-(pyrazin-2- 

yl)propyl]piperidine-4-acetique 
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Acide ^[3^S>hydroxy-3-(3K:hlon>^mefo^ 
yl)butyl]pipaidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R3>hydroxy-3K3^Moir>^methox^ .2. 
yl)fliioethyl]pipaidin&-4-acdique 

Acide ^[3-(R,SVhydroxy^3^Moro-6-me^^^ 
yI)thioprDpyl]piperidine-4-acetique 

Aci(te^[3-(R,S)-hydroxy-3K3^hloro^methoxyquinolin^yl)^ 
phenyl)-prop-2-ynyl]pipendine-4-acetique 

Acide ^[3^S>hydroxy-3K3^hloro^melhoxyquinolin^yl)pn)pyl>l-p 
phenyI)-prop-2-ynyl]pipendine-4-acetique 

Acicte ^[3^S>hydroxyO-(3^Moro^m^ 
phenyl)-prop-2-ynyl]piperidine-4-acetique 

Aride^[3<R,S>hydroxy-3-(3K:Wor^^^ 
phenyI)-pTDp-2-ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3^S>hydroxy-3^3<Moit>^methoxyq^ 
pheiiyl>prop-2-ynyl]pipendin&4-acetique 

Acide ^[3^S>hydroxy-3^3^hloro^methoxyquinolin^yI)propy^ 
phenyl)-prop-2-yny]]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3^3^oro^me^^^ 
fluoio-phenyl)-prop-2-ynyl]pipendine-4-acetique 

Acide ^[3^S>hydroxy-3^3K:Woro-6-methoxyqumolin^yl)propyl]-l-[3 
fluoro-phenyl)-prop-2-ynyl]pipendine^-acetique 

Acide 4-[3-(R,S)-hydroxy0^3^hloro^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-(2-chloro4- 
fluoto-phenyl)^rop-2-ynyI]pip^dine-4-acetique 

Acide ^[3^S)-hydroxy^3K:Moi0-6-meto^^ 
fluoro-phenyl)^rop-2-ynyl]pipendine^acetique 

Acide ^[3-(R,S>hyciroxy0^3^hloio^methoxyquino!in^yl)pn)pyl]4 
fluoro-phenyl)-prop-2-ynyl]pipmdme-4-acetique 

Acide ^3-(R,S)-hydroxyOK3K:hloio^^^ 
me%l-phenyl>prop-2-ynyl]piperidine-4-acetique 
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Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3^3^ 
trifluoromethyl-phoiyl)-prop-2-ynyl]pipOTdm^ 

Acide ^[3KR,S>hydroxy-3-(3^ 
prop-2-ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3^^ 
prop-2-ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3-c^^ 
yl)-prop-2-ynyl]pip^dine-4-acetique 

Acide 4-[3^S>hydroxy-3<3^^^ 
yl)-prop-2-ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3<3<M^ 
yl)-prop-2-ynyl]piperidine-4-acetique 

Atide^[3-(R,S>hydroxy-3^^ 
prop-2-ynylJpiperidine^-acetique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3K3<Moro^methoxyquin 
prop-2-ynyl]piperidine^-acetiqiie 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxyO-{3<hloi^ 
prop-2-ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3-{3-met^^ 1 -[2- 

(cyclohexyl)^yl]piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- methyl -6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l.[3- 
(phenyl)propyl] piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- m6thyl^m^oxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3-<23,5- 
trifluorophenyl)propyl] piperidin-4- acetique 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- methyl-6-methoxyq^^ 
difluorophenylamino)ethyl]pipmdin-4- acetique 

Acide ^[3-<I^S)-hydroxy-3-(3- mfihyl^mefooxyqu^ 
trifluoroph6iylanimo)ethyl]pipdridin4- acetique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3-(3- m&hyl-6-m^oxyquinolm^ 
difluorophenoxy)ethyl]pip6ridin^- acetique 
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Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- mahyI^methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(2,3,5- 
trifluorophenoxy)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- methyl-6-methoxyquinolin-^yl)propyl]-l-[2-(2,3,5- 
trifluorophenylthio)^thyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- methyl-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2- 
(cyclopentylthio)6thyl]piperidin-4- acetique 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- m<^yl^methoxyquinofo^ 
yl)thioethyl]pipmdin-4- acetique 

Acide -4-[3«(R,S)-hydroxy-3-(3- m^yl^m<tayquinolm^ 
yl)thioethyl]pip6ridin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- methyl-6-methoxyquinolin^yl)propyl]-l-P 
tri£luoro-phrayl)-prop-2-ynyl]pipOTdin-4- acetique 

Acide ^-[3-{R,S>hydroxy-3-(3- m&hyl-6<nethoxyquiro^ 
prop-2-ynyI]piperidin-4- acetique 

Acide ^[3^S)-hydn>xyO-(3-flu^ 
(cyclohexyl)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide •4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoro -6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3- 
(phenyl)propyl] piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- fluoro^methoxyquinolin^yl)propyl]-l-[3^23,5- 
trifluorophenyl)propyl] piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-{R,S)-hydroxy-3-{3- fluon>6-methoxyquinolh^^ 
difluorophfeylambo)e%^ 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- fluorc>6-m&hoxyquinol^^ 
trifluoroph&ylamino^ 

Acide ^-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoro^methoxyqumolin^yl)propyl]-l.[2-(3,5- 
difluoiophenoxy)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-t3<R,S)-hydroxy-3-(3- fluoro^m^oxyquinolin-4-yI)prx>pyl]-l-[2-(2,3,5- 
trifluorophenoxy)eAyl]piperidin-4- acetique 

Acide ^[3^S)-hydn)xy-3-(3- fluoro-6-methoxyqitinolin-4>yl)propyl]- 1-[2^23,5- 
trifluorophenylthio)ahyl]piperidm^ acetique 
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Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoro^m^oxyquinolin4-yl)propyl].l-[2- 
(cyclopentylthio)ahyl]piperidin-4- acetique 

Acide ^[3-foS)-hydroxy-3-(3- fluoro-6-m<^oxyqrinol^ 
yl)thioethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy.3-(3- fluon>^m(tooxyquira^^ 
yI)thioethyl]pip6ridin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S>hydix)xy-3-(3- fluoro-^mahoxyquinolin^-yl^ropylj-l-p^^^- 
trifluon)-phOTyl)-prop-2-ynyl]pipaidin-4- acetique 

Acide -4.[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoro-6-m6thoxy(^ 
prop-2-ynyI]piperidin-4- acetique 

Acide ^[3^S)-hydroxyO-(3Kiime%laminch6-methox 1 -[2- 

(cyclohexyl)ethyl]piperidine-4-acetique 

Acide 4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- dimethylamino -6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3- 
(phenyl)propyl] piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-<3- dimethylamino^m^oxyquinolin^yl)propyl]-l-[3- 
(23,5-tiifluorophenyl)propyl] piperidiiH- acetique 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- dimahylamino^m^oxyquinoIin^yl)prDpyl]-l-[2-(3,5- 
difluorophenylainino)6thyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-{3« dimethylarainch6-methoxyquinolin^yl)propyl]- 1 -[2- 
(23,5-trifluoroph^ylamino)^yl]pipaidixi-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- dimethylamko^m&hoxyq^ 
difluorophenoxy)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- dime%lamino-6-methoxyquinolin^yl)propyl] 1 -[2- 
(2,3 > 5-trifluoroph^oxy)ethyI]pipOTdin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S>-hydroxy-3.(3- dim^ylamino^m&hoxy^^ 
(23,5-trifluoroph6iylthio)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- dime%lamino^ 
(cyclopentyltWo)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- dime%lamino-6-methoxyquinolin^ 1 -[2- 

(pyridin-2-yl)thioethyl]pipOTdin-4- acetique 
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Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- dimethylammo^ 
(thien-2-yl)thioethyl]pip«idin-4- acetique 

Acide «4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- dime%Iamino-6-^^ 
(23,5-trifluoro-phenyl)-prop-2-ynyl]pipOTdin^ acetique 

Acide ^-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- dime%lamino-6-m(^ 
(thien-2-yl)-prop-2-ynyl]piperidin-4- acetique 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- hydroxym<khyl-6-m6^ 
(cyclohexyl)ethyl]pipCTidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- hydroxymethyl ^methoxyquinoIin-4-yl)propyl]-l-[3- 
(phenyl)propyl] piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- hydroxymethyl ^methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3- 
(2,3,5-trifluorophenyl)propyI] piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-{R,S)-hydroxy-3-(3- hydroxym<^yI-6-m&hoxy^^ 
difluorophOTylamino)ethyl]pipaidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- hydroxymethyl-6-metho^ 
(2,3,5-trifluorophenylaniino)^yI]pipOTdin-4- acetique 

Acide -4-[3-(ftS)-hydroxy-3-(3- hydroxymeHhyl-6-methoxy^ 
difluorophenoxy)ethyl]pip6ridin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- hydroxyme%l-6-methoxyquinolin-4-yI)propyl]- 1 -[2- 
(2,3,5-trifluorophenoxy)ethyllpip^din-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- hydroxymethyl-6-metto^ 
(23,5-trifluoroph6nylthio)e%l]pip^din-4- acetique 

Acide ^[3-<R,S)-hydroxy-3-(3- hydroxymethyl-6-m^ 
(cyclopentylthio)ethyI]pipoidin-4- acetique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3-(3- hydroxymethyl-6-m^ 
(pyridin-2-yl)thioethyl]piperidin-4- acetique 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- hydroxymethyl-6-m^oxyquinolin^yl)propyl]-l-[2- 
(thien-2-yl)thio^yI]piperidin-4- acetique 

Acide ^[3-(R,S)-hydix)xy-3-(3- hydroxym<^yl-6-m^ox 
(23>trifluoro-ph(^^ acetique 
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Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- hydroxymethyl^ 
(thien-2-yl)-prop-2-ynyl]piperidin^- acetique 

Acide ^-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoromahyl^methoxyquinolin^yl)propyl]-l-[2. 
(cyclohexyl)ethyl]pip6ridin-4- acetique 

Acide -4-[3-{R,S>-hydroxy-3-(3- fluoromethyl -6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3- 
(phenyl)propyl] piperidin-4- acetique 

Acide ^[3<R,S)-hydroxy-3-(3- fluorom&hyl -6~methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3-(23,5- 
trifluorophenyl)propyl] piperidin-4- acetique 

Acide 4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- fluorometbyl-6-m^^ 
difluorophenylamino)ethyl]pipOTdin-4- acetique 

Acide -4-[3-{R,S)4iydroxy-3-(3- fluoromethyl-6-^ 
trifluorophenylamho)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- fluorometoyl-6-met^ 
difluorophenoxy)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- fluorom<^yl-6-^^ 
trifluorophenoxy)ethyl]pip6ridin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluorom&hyl-6-m<te 
trifluoroph^ylthio)6thyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoix>m^yl^m^oxyquinolin^-yl)propyl]-l-[2- 
(cyclopentylthio)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3-(3- fluoromethyl-6-methoxyquinolin^yl)propyI]- 1 -[2- 
(pyridin-2-yl)thioediyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R£)-hydroxy-3-{3- fluorome%U6-meto 
2-yl)thio6thyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3^ fluoix>me%l-6-^^ 
trifluorc>phenyl>prop-2-ynyl]pip6idin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluorom<toyl^methoxyq^^ 
2-yl>prop-2-ynyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S>-hydroxy-3-(3- aminomethyl-6-me^^^ 
(cyclohexyI)ethyl]piperidin-4- acetique 
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Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- aminomethyl -6-methoxyquinolin-4-yl)pn>pyl]-l-[3. 
(phenyl)propyl] piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-{R,S)-hydiX)xy-3-(3- aminomethyl -6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3-(2,3 5 5- 
trifluorophenyl)propyl] piperidin4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- aminomfthyl-6-methoxyquinolin^-yl)propyl]- 1 -[2-(3 ,5- 
difluorophfeylaniino)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- aminomahyl-6-m6thoxyquinolin^-yl)propyl]- 1 -[2-(23,5- 
trifliu>roph^ylambo)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3. aminom^yl^mdhoxyquinolin4-yl)propyl]-l-[2-(3,5- 
difluorophenoxy)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- aminomethyl-6-metto^ 
trifluorophenoxy)6thyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- aminom6thyl-6-metiioxyquinolin^yl)propyl]442<23,5- 
trifluoroph^yl^o)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- aminom^yl-6-m^oxyquinolm^yl)propyl]-l-[2- 
(cyclopentylthio)dhyl]piperidin^ acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-{3- ammomethyl-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2- 
(pyridin-2-yl)thioe%l]piperidin-4- acetique 

Acide ^-[3-(R,S)-hydioxy-3-(3- aminomethyl-6-m^^ 
2-yl)thioethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- aminomethyl-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-(23,5- 
trifluon>-phenyl)-prop-2-ynyl]pipaidin-4- acetique 

Acide ^-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- aminomethyl-6-meto^^ 
2-yl)-prop-2-ynyl]piperidin-4- acetique 

Acide -^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- moipholhom<^yl-6-m<ta 
(cyclohexyl)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide 4-[3-(R,S)4iydroxy-3-(3- moipholinomethyl -6-mahoxyquinoIin-4-yl)propyl]-l-[3- 
(phenyl)propyl] piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- moipholinomethyl -6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3- 
(2,3,5-trifluoroph6nyl)propyl] piperidin4- acetique 
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Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- morpholinomethyl-6-methoxyquinolin^yl)propyl] 
(3,5-difluorophenylamino)e%l]piperidin^ acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- morpholinomahyl^methoxyquinolin^yl)propyl]- 1 -[2- 
(23,5-trifluoroph^ylamino)ethyl]pipOTdin-4- acetique 

Acide -H3-(R,S)-hydroxy-3-(3- moipholinomethyl^m^ 
(3,5Klifluorophenoxy)e%l]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- moipholinom6%l-6-m^^ 
(23,5-trifluoroph^oxy)6lhyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3<R,S)-hydroxy-3-(3- moipholinomethyl^m^^^ 
(23 ) 5-trifluoroph&ylthio)^yl]pipOTdin-4- acetique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3-(3- morpholinomethyl-^ 
(cyclopentylthio)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide 4-[3-(R,S)-hydrx)xy-3-(3- moipholtoom<^yl^m<^^ 
(pyridin-2-yl)thioethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- morpholinomethyl-6-methoxyquinolin^yl)prDpyl]- 1 -[2- 
(thien-2-yl)thioethyl]pip6ridin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- morpholinom^yl-6-methoxyquinolin-^yl)propyl]- 1 -[3- 
(23,5-trifluoro-phfeyl>prop«2-ynyl]piperidm acetique 

Acide 4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- moipholinom&hyl-6^ 
(thien-2-yl)-prop-2-ynyl]piperidin-4- acetique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3-(3- methyl-6-m&hoxyqi^^ 
trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>hydroxy-3«(3- methyl-6-m^oxyqi^^ 
trifluorophenyl)pnopyl] piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- m^yl^m^oxyquinolin4-yl)propyl]-l-[2-(2 5 4,6. 
trifluorophOTylthio)^^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxyO-(3- methyl^m<^oxyquiro^ 
trifluorophraylthio)^ 

Acide 4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- m&hyl^m&hoxyqu^^ 
trifluorophenylamino^ 
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Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- mahyl^methoxyquinolin-4-yI)propyl]-l-[2-(3 ,4,5- 
trifluorophOTylamino)^yl]pipmdine^acetique 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- methyl-6-methoxyq^^ 
trifluomphenoxy)ethyl]pip6idine-4-ac6tique 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- me%l-6-m(tayquino^ 
trifluoroph&oxy)6thyl]pip6idin^4-ac6tique 

Acide -4-[3^S)-hydroxy-3-(3- m^yI^methoxyquinolin-4-yl)pit)pyl]-l -[3-(2,4,6- 
trifluon>ph&yl^ 

Acide ^[3^S)-hydroxy-3-{3- m<^yl^m<§thoxyq^ 
trifluorx>phenyl^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluorc>6-m^oxyquinolin4.yl)propyl]-l-[3-(2A6- 
trifIuorophenyl)propyl] piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoro^m^oxyq^olin-4-yl)propyl]-l-[3-(3,4,5- 
tiifluorophenyl)propyl] piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,SHiydroxy-3-(3- fluoro^m^oxyquinolin-4-yl)propyl]-l '[2-(2A^ 
trifluorophfeylt^ 

Acide -4-[3^S>hydroxy-3-(3- fluoio-6-m6flioxyquinolin^yI)propyl]4-[2K3,4,5- 
trifluorophCTyl^o)^yl]piperidine-4-ac6tique 

Acide 4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoro-6-meto^ 
trifluorophraylamino)ethyl]piperidfoe4-ace^ 

Acide ^[3-(R,S)4iydroxy-3-(3- fluorch6-methoxycrainolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(3,4,5- 
trifluorophOTyIamho)ethyl]piperidme^ac^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluon>^methoxyquinolin-4-yl)propyI]- 1 -[2-(2,4,6- 
trifluorophmoxy)ethyI]pipOTdin^4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoro-6-methoxyqu^^ 
trifluorophCToxy)^yI]pipCTdine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoix>-6-mahoxyqubolin^yl)propyl]-l -[3^2,4,^ 
trifluorc>-phenyI)-piop-2-ynyl]pipOTdine^ac^que 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoro^m&hoxyq^ 
trifluon>-phenyl>prop-2-ynyl^^ 
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Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- dimethylamino-6-m<^oxyqu^^ 
(2,4,6-trifluorophenyl)propyl] piperidine^-acetique 

Acide 4-[3-(R,S>-hydroxy-3-(3- dim&hylamino-6-meth^^ 
(3,4,5-trifluorophenyl)propyl] pipoidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3.(3- dim6%laminc>^metho^^ 
(2,4,6-trifluoroph&ylthio)^yI]pip6ridine^acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- dim^ylamino-6-m^oxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2- 
(3,4,5-trifluoroph&ylthio)ethyl]pipmdttne^ac^^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- dimethylamino-^ -[2- 
(2Aforifluorophfeylanm^ 

Acide ^-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- dimethylamino-6-meto^ 
(3,4,5-trifluorophenylanm^ 

Acide -4-[3-(R,S>-hydroxy-3-(3- dim<^ylamho^m&hoxyq^ 
(2,4,6-trifluorop^ 

Acide -4-[3-(R,S>hydiToxy-3-(3- dim&hylamino^mto 
(3,4,5-trifluorophenoxy)^y!]piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-{R,S>hydroxy-3-(3- dime%laminch6-mahoxyqubolin^-yl)propyl]~ 1 -[3- 
(2A6-trifluon>-pheny^^ 

Acide -4-[3-{R,S)-hydroxy-3-{3- dimethylamino^mahoxyquinolin4-yl)propyl]- 1 -[3- 
(3,4,5-trifluoro-phCTyl)-^ 

Acide -4-t3-.(R,S)-hydroxy-3-(3- hydroxymethyl-6-m^ 
(3,4,5-trifluoroph6iyl)prc^yl] piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- hydioxymethyl^m<^ 
(2A6-trifluoroph6iylto 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- hydroxym&hyl^m<ta 
(3,4,5-trifluoroph^ylthio)ethyl]piperidin^ 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- hydroxym&hyl^m<^^^ 
(2,4,6-trifluorophfeylamino)ethyl]pipOTdme^ 

Acide ^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- hydroxymethyl-6-^ 
(3A5-trifluoroph&ylaxnino)ethyl]pipOTdh 
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Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- hydroxym^yl-6-m6thoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2- 
(2,4,6-trifluoroph6noxy)e%l]piperidine-4-acetique 

Acide -^[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- hydroxymelhyl^methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l.[2- 
(3,4,5-dfluoroph6noxy)6%l]pipendine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- hydroxymethyl^methoxyquinolin-4-yl)propyl].l-[3- 
(2^6-trifluon>phenyl)-prop-2-ynyl]pipendine^acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- hydroxyme^yl^methoxyquinolin-4-yl)propyI]-l-[3- 
(3,4^-trifluoro-phenyl>pnp-2-ynyl]piperi(fine4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoromethyl^meAoxyquinolin-^ylJpropyll-l-P^Ae- 
trifluorophenyl)propyl] pipendine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoromethyl-6-m6thoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3-(3,4,5- 
trifluorophenyl)propyl] piperidine4-ac6tique 

Acide ^-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- flucromethyl^methoxyquinolin^yl)propyl]-l-[2-(2,4,6- 
tri£luorophenylthio)ethyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoromelhyl^methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(3,4,5- 
trifluorophfeyltfaio)e%l]piperidine4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoromethyl^melhoxyqumolin-^ylJpropyll-l-p^Ae- 
trifluorophmylamino)e%l]pipdridine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoromethyl^raethoxyquinolin-4-yl)propyl3-l-[2-(3,4^- 
trifluorophenylamino)e&yl]piperidke^acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluorome^yl^methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-{2,4,6- 
trifluorophenoxy)e^yl]pip6ridine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,SHiydroxyO-(3-fluoiome^^ 
trifluorophenoxy)e1hyl]piperidine-4-ac6tique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoromethyl^methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3-(2,4,6- 
trifluoro-ph6nyl>prop-2-ynyl]pipmdine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoromeihyl^methoxyqumolin-4-yl)pit^yl]-l-[3-(3,4,5- 
trifhioro-ph6nyl>prop-2-ynyl]pipendine^acedque 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- aminomethyl^methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3-(2,4,6- 
trifluorophenyl)propyl] pip6ridine-4-acetique 
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Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- aminomethyl^methoxyquinoIin^yl)piopyl]-U[3.(3,4 
trifluorophenyl)propyl] pipoidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- aminom^yl^methoxyquinoIin-4-yl)propyl]. l-[2-(2,4,6- 
trifluorophenylthio)e%l]pip^dine4-acetique 

Acide 4-[3<R,S>hydroxy-3-(3- aminomethyl^mahoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(3,4,5- 
trifluorophfeylthio)^yl]pipOTdine-4-acetique 

Acide 4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- anmome%l^methoxyc^^ 
trifluorophmylamino)ethyl]pipOTdine-4-ac6tique 

Acide ^-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- amhomethyl-6-m^^ 
trifluoroph^ylamino)^>i]piperidine^ac^que 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- aminomethyl-6^^ 
trifluorophenoxy)ethyl]pipOTdine4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- aminomethyl-6-metto^ 1 -f 2-(3,4,5- 

trifluorophfeoxy)ethyl]pipmdine-4-acetique 

Acide ^-[3-(R,S>hydroxy>3-(3- aminoroethyl^m<ta 
trifluorchphenyl)-prop-2-ynyl]pipm 

Acide -4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- ammom^yI^methoxyquinolin-4-yI)propyl]-l -[3-(3,4,5- 
trifluoix>-ph^yl)-prop-2-ynyl]pipOTdine-^acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- morpholinome%l-6-methoxyquinolin-^yl)pix)pyl]- 1 -[3- 
(2,4,6-trifluoroph6iyl)propyl] piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- moipholinomethyl^methoxyquinolin^yl)propyl] 
(3,4,5-trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- moipholinomethyl-6-m^ 
(2,4,6-trifluoroph^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- moipholinomethyl-6-methoxyquinolin^-yl)^ 
(3A5-trifluorophenylth^ 

Acide ^-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- moipholinom&hyl^metho^^ 
(2A6-trifluorophenyla^ 

Acide ^[3^S>hydroxy-3-(3- moipholinom<khyl^m<ta 
(3,4 5 5«trifluorophenylamino)ahyl]pip6ridin^ 
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Acide -H3-(R,S)-hydroxy-3-(3- moipholinom&hyl-6-m^ 
(2,4,6-trifluorophenoxy)<^ 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- moipholinome%l-6-mahoxyquinolin-^yl)propyl]-l-[2- 
(3A5-trifluoroph6ioxy)^yl]pipOTdine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- morpholinome%l-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3- 
(2A6-trifluorcKph&yl>pro^ 

Acide -4-[3-{R,S>hydroxy-3-<3- moipholinom^yi-6-methoxyquinolin^yl)propyl]-l-[3 
(3A5-trifhioiu-ph&yl)-pr(^ 

Acide ^[3^S)-fluoro-3^M^^ pipfridine^- 
acetique 

Acide ^[3^S)-fluon>3-(3<hloiX)-6-methoxyquinolm^ 
phenylbutyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^-[3-(R,S>fluoro-3^3^^ 
pip6ridine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S)-fluoro.3^3^Moro^methoxyqum 
fluorophenyl)propyl] piperidine-4-acetique 

Acide ^-[3^S)-fluoro-3^3^hlo^ 1 .[4.(3. 

fluorophenyl)propyl] piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S)-fluorch3-(3K;Moro^^ 
fluorophenyl)propyl] pip6ridine-4-ac&ique 

Acide ^[3-(R,S)-fluoro-3-(3^MorcM>^ 1 .[4^4. 

fluorophenyl)butyl] pip^idine-4-acetique 

Acide ^-[3<R,S>fluon>3-(3^hloro-6^ 
difluorophenyl)propyl] piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>fluoix>-3K3^Uoro 
difluorophenyl)propyl] pip6ridin^4-ac6tique 

Acide ^-[3-(R,S)-fluoro^ 
difluoroph«iyl)propyl] piperidine-4-acetique 

Acide ^[3^S)-fluon>3^3^Mo^ l-[4-(2,6- 
difluorophenyl)propyl] pip6ridine-4-acetique 
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Acide ^[3^S)-fluoro-3^3^^ 
difluorophenyl)propyl] piperidine-4-acetique 

Acide ^[3KR,S>fluoith3-(3^Moro-6-^^ 
trifluoroph&iy!)propyl] piperidine-4-acetique 

Acide ^3-(R,S)-fluoro-3^3^^ 
trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-acetique 

Acide ^[3^S)-fluoro-3<3^Mo^ 
trifluorophenyl)pn)pyl] pip&idine-4-acetique 

Acide ^[3^S>fluoro-3<3^Moi^ 1 -[3-ph<§nylthio- 

propyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^-[3-(R,S)-fluoro-3<3KM^ 
fluorophenylthio)propyl]pipOTdine-4-acetique 
Acide ^[3^S)-fluon>-3-(3<Mon>^^ 
fluorophenylthio)pix)pyl]piperidine^ac6tique 

Acide ^[3-(R,S>fluoro-3<3K;W^^ 
£Iuorophmylthio)^yl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>fluon>-3-(3^Mor<^ 
fluoroph^ylthio)pn3pyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>fluoroO<3^ 
difluoroph^ylthio)ethyl]piperidine^-acetique 

Acide ^[3^S)-fluoio0^3K^ 
difluorophaiylthio)pit^l]pipOTdine-4-acetique 

Acide ^-[3KR,S)-fluoix>-3K3^M^^^ 
difluorophfeylthio)ethyl]pipOTdine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>fluoro-3-(3^hIoro^methoxyqum 
trifluorophCTylthio)6thyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3^S)-fluoro^3^^ 
trifluorophenylthio)ethyl]pipOTdine^acetique 

Acide ^[3^S)-fluon>-3-(3^hlor<>^methoxyquinolm 
trifluorophenylthio)ethyl]pip6idine^acetique 
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Acide^[3^S>fluoro-3-(3^ 
difluorophoioxy)ethyl]pipOTdine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>fluon>3^Woi^^ 
trifluoiophmoxy)6thyl]pipOTdine4.acetique 

Acide ^[3^S)-fluoix>0-(3^hloro^ 
trifluoroph^oxy)ethyl]piperidine-4-ac^ique 

Acide ^[3^S>fluoro0^3<hlor^^ 
Iiifluoioph&oxy)^yl]pip6idine4-acetiqi^ 

Acide ^[3-(R,S)-fluoro-3^3^ 
difluorophenylamino)^yl]pip6ridine4-acdique 

Acide ^-[3-(R,SHuoro-3-(3<hloro-6-methoxyquin 
trifluorophenylamino^ 

Acide ^[3-(R,S>fluoix>-3-(3^W^^ 
trifluorophmylai™^ 

Acide ^[3-(R,S)-fluoro-3^3<hloro-6-methoxyquinolin 
trifluorophenylamino)elhyl]pipaidine4-ac^que 

Acide ^[3-(R,S)-fluoro-3^^ 
(Muorophenylthio)propyl]pip6idine4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>fluoro-3-(3^hlor^ 
cMorophOTylthio)^yI]pipCTidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S)-fluoro-3^3^^ 
cWorophenylthio)propyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^-[3-(R3>fluoroO-(3K^ 
cUoroph6nylthio)e%l]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>fluoro-3^3KMoir^ 
chloroph^yltWo)propyl]pipOTdine-4-acetique 

Acide ^[3-foS>flu<^3^3^hloi^ 
chlorophenylthio)e%l]pip6idine4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>fiuoroO-(3<hto 
cWorophfeylthio)propyl]piperidine-4-ac6tique 
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Acide ^[3-(R,S)-fluoro-3-(3<Mor<^ 
methylphenylthio)ethyl]pipmdine4-acetique 

Acide ^-[3-(R,S)-fluoro-3^3^Woro^^ 
me%lphfeylthio)propyl]pipmdine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S)-fluoroO-(3<Norc^ l-[2-(3- 
methylphenyltMo)ethyl]pipmdine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S)-fluoro^3^^ 
methylphfeylthio)pix)pyl]piperidine4-acetique 

Acide ^[3^S)-fluon>3<3^Woi^^ 
methylph6iyltWo)^yl]pipOTdine-4-ac6tique 

Acide ^-[3^S)-fluon>-3<3^Won>^^ 
methylph^ylthio)propyl]pip6ridine^-ac^tique 

Acide ^[3-(R,S>fluoro-3^3<hloro^ 
trmuoromethylp^ 

Acide 4-[3-(R,S>fluoro-3-(3-chloro-6-mahoxyquinol^ 
1rifluromethyIph6nylthio)pix)pyl]pipOT 

Acide ^[3-(R,S>fluon>3-(3<Woix^ 
trifluorom6%lphfeyI^^ 

Acide ^[3^S>fluoro-3^Moro^^ 
triflurome%Iph<by^ 

Acide ^[3-(R,S>fluoro-3-(3^Wor^ 
trifluorome%lph<^ 

Acide ^[3<R,S)-fluoiXK3-(3^Wor^^ 
triflurom&hylphfoy^ 

Acide ^[3-(R,S)-fluoiio-3-(3^ 
m^oxyph^ylthio)ethyl]piperidine^acetique 

Aride^[3<R,S)-fluoro0^3K:hlo 
m^oxyphmylthio)propyl]pipOTdine-4-acetique 

Acide ^[3^S>fluoro-3<3^Moro-6-methoxyqumoIm^ 
methoxyphenyltUo)^yl]pipOTdine^acetique 
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Acide ^[3-(R,S>fluoro-3-(3<Woro^^ 
methoxyphenylthio)propyl]pipOTdine4-acetique 
Acide ^[3^S)-fluoix>-3^3^Moi^ 
methoxyph^ylthio)e%l]pipmdine^acaiqi^ 

Acide ^-[3-(R,S)-fluoio-3-(3^Uom^methoxyquinolm 
methoxypheaylthio)propyl]pipOTdine^ac6tique 

Acide ^[3-(R,S)-fluon>3^3^Mon^^ 
[cyclopentylmethyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>fluon>3-(3^Mor^ 
(cyclopentyl)ethyl]pipOTdine-4-acetique 

Acide ^-[3-(R,S)-fluoro-3-(3^^^ 
(cyclohexy])ethyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>fluoro-3-(3<hlor^ i .p. 

(cyclop^tylthio)ethyl]pip^dine-4-acetique 

Acide 4<3-(R,S)-fluoro-3-(3<Woro-6-methoxyquinolin^ 
(cydopentylthio)pmpyl]pipmdine-4-acetique 

Acide ^[3^S>fluoro-3^3^hlon)-6-methoxyquinoIm 
(cyc!ohexylthio)propyI]piperidine-4-acetique 

Acide ^-[3-(R,S)-fluorc^ 
yl)thioe%I]pip6ridine-4-acetique 

Adde^[3-(R,S>fluaro^ 
yl)butyl]piperidine-4-acetique 

Aci<k^[3<R,S>fluoro-3-(3K;Mo^ 
yI)thiopropyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S)-£Iuoio-3-(3^ 
yl)propyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3<R,S>fluoio-3^3^^^ 
yl)butyl]pip6ridine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>fluoro-3-(3K^^ 
yI)thioethyl]pip^ridine-4-acetique 



V 
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Acide^[3-(R,S>fluoio-3^3^Won>-6-m^ 
yl)thioethyHpipaidine-4-acetique 

Acide ^[3^S>fluoro-3^3K:h]oro-6-methox^ 
yl)fliipptDpyl]pipaidine-4-acaique 

Acide ^[3-(R,S)-fluor<>3K3^hloro^mett^^ 
yl)propyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3^S)-fluoro-3<3^Woro-6-m^oxyquinolin-4-yl)propyl]- l-[4-(U-thiazol-2- 
yl)butyl]piperidine-4-ac6tique 

Aci(fe^[3^S)-fluoro-3^3K:Moro^methoxyquinolin^yl)propyy 
yl)thioethyl]piperidine-4-ac6tique 

Acide ^[3-(R,S>fluoro-3^3^Woro^-methoxyquinoIin-4-yl)propyl]- l-[3-(pyridin-2- 
yl)propyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3^S>fluoro-3^3K;Moro-6-m^ 
yl)butyl]piperidine4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>fluoro-3-(3K;Moro-6^^ 
yl)thiopropyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>fluoro-3^3^hloro-6-methoxyqumolin^yl)propyl> 
yl)propyI]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>fluoitH3^3-chlon>^me^^^ 
yl)butyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^3-(R,S)-fluoro-3-(3^hJon>^me&oxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(pyridin-3- 
yl)thioethyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>fluoro-3<3^Woro^melhoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-(pyridin-3- 
yl)thiopropyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S)-fluoto-3^3^Morc>^methoxyqubolm^yI)propyl]-143 
yl)propyl]pipendine-4-acetique 

Acide ^[3^S)-fluoro-3^Moro^-m^ 
yl)butyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3^S>fluoro-3^3K:bJoro-6-methoxyquinolk^yI)pn>pyl]-l-[2 
yl)thioethyl]pipCTidine-4-acetique 



2816618 



124 

Acide ^[3-(R,S)-fluoro-3^3^Wo 
yl)thiopropyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S)-fluoro-3^3^ 
yl)propyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^-[3-(R,S>fluoroO-(3^hloro^^ 
yl)butyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^-[3-(R,S>fluoro-3-(3^hloro-6-methoxyquinolin^ -2- 
yl)thio^yl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3^S>fluoro-3^3<Woix>^^ 
yl)thiopropyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^3-(R,S>fluorc>-3K3K:hloro^methoxyquinolin 
phenyl)-prDp-2-ynyl]pipOTdine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>fluorx>3^3-cWon>^metfaoxyqum 
phenyl)-prop-2-ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>fluoro-3<3^hl^^ 
ph^yl)-prop-2-ynyl]pipoidine4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>fluorc^3-(3^hl^^^ 
ph&yl)-prop-2-ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>fluoro^3<Mor^ 
phfeyI>piop-2-ynyl3piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>fluoro-3-(3^hloro-6-methoxyq^olin^yl 
phenyI>pn>p-2-ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3^S)-fluoro-3-(3^M^^ 1 -[3-(4-chloro-3- 

fluorc>-phenyl)-prop-2->Tiyl]pipOTdine4-ac^tique 

Acide ^[3-(R,S>fluoro-3<3^Mo^ 
fluoro-phenyl)-prop-2-ynyl]pipOTdine-4-acAique 

Acide ^[3-(R,S>fluoro-3^3^Won>^methoxyquinolm 
fluoro-phenyl>prop-2-ynyl]pipCTdine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>fluoro-3^3K;Nor^ 
fluorchphOTyl)-prop-2-ynyl]pipoidine4-acetique 
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Acide^[3-(R,S>fluoro-3-(3<Woro^me 
fluoro-phenyl)-prop-2-ynyl]piperidine-4-acaique 

Acide ^[3KR,S>fluoro-3^3^hloro^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-(3-fluoro-4- 
m6thyl-ph&yl)-prop-2-ynyl]piperidine-4-ac6tique 

Acide ^[3-(R,S>fluon>3K3^hloro^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- l-[3-(3,5-bis- 
trifluorom6thyl-ph^l>prop-2-ynyl]pipOTdine-4-acetique 

Acide ^[3KR,S>fluoroO<3K:hloro^^ 
2-ynyI]piperidine-4-ac6tique 

Acide ^PWHIuorD^HcNoi^ 
2-ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3^S)-fluoro-3^3^hloro-6-methoxyquinolin4-yl)propyI]- l-[3^1,3-thiazol-2-yl)- 
prop-2-ynyl]pip6ridine-4-acetique 

Acide 4-[3^S)-fluoro-3^3<Woro^methoxyquinolin4-yl)propyl]- l-[3-(U-thiazol-4-yl)- 
prop-2-ynyl]p536ridineH*-acetique 

Acide ^[3^S>fluon>3^3-cWoro^m6Aoxyqumolin4-yl)propyl]-l-[3<l,3- 
prop-2-ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide 4-[3^S)-fluon>3<}K:Morc^m 
prop-2-ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>fhioio-3-(3^Woro-6-melhoxyquinoIin-4-yl)propyl]- 1 -[3-(pyridin-3-yl)- 
prop-2-ynyl]pipendine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S)-fluoro-3^3<;hloio^me1hoxyquinolin-4-yl)propyl]. 1 -[3-(pyridin-4-yi)- 
prop-2-ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide ^[3-(R,S>fluon>3-(3-methyl^methoxy<^olk4-yl)propyl]-l-[2- 
(cyclohexyl)ethyl]piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- methyl -6-m6thoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3. 
(phenyl)propyl] pip6ridin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- me^yl-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3-(2,3,5- 
trifluorcphenyl)propyl] piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- methyl^me1hoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(3,5- 
difluorophenylamino)ethyl]piperidin-4- acetique 
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Acide -4-[3-(R,S)- fluoio-3-(3- methyl-^methoxyquinolin^yOpropylJ-l-p^^^- 
trifluorophenylamino)ethyl]piperidin-4- antique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- methyl-6-methoxyquinolin-^yl)prDpyl].l-[2-(3,5- 
difluorophenoxy)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- methyl^methoxyquinolin^-yl)propyl]-l-[2-(2 ,3,5- 
trifluorophoioxy)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- methyl-6-mahoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2- 
(cyclopentylthio)ethyl]pip6idin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoix>-3-(3- m&hyl^m&hoxyqi^^ 
yl)thioethyl]pipaidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- methyl-6-m&hoxyqu^ 
yl)thioethyl]pipaidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- methyl-6-m<^oxyc^ 
phenyl)-pn)p-2-yny]]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- methyl-6-metfaoxyquinolin^yl)pix)pyl]-l^ 
prop-2-ynyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3-fluoro-6-me^^^ 
(cyclohexyl)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoro -6-m<^oxyquinolin-^^ 
piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoro-6-methoxyqum^ 
trifluorophenyl)propyl] piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluoro-6-methoxyqi^^ 
difluoroph^ylamino)ethyl]pip6idin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoro-6-methoxyqim^^ 
trifluorophraylamino)ahyl]pipOTdin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoro^methoxyq^ 
difluorophenoxy)^yl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluon>3-(3- fluoro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl] 
trifluorophfeoxy)ethyl]piperidin^ antique 
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Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoro-6-methoxyquinolin^yl)propyl]-l.[2-(23,5- 
trifluorophfeylthio)ethyl]pip6ridin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-{3- fluoro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2- 
(cyclopenty!thio)6thyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluon>3-(3- fluoix>6-m<^oxyquino^ 
yI)thioethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoro-6-m<^oxyquin^^ 
yl)thioethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluoro^methoxyquinolm^yl 
phenyl)-prop-2-ynyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluon>3-(3- fluoro-6-methoxyqui™^ 
prop-2-ynyl]piperidin-4- acetique 

Acide ^-[3-(R,S>fluoroO<}-dim^ 
(cyclohexyl)ethyl]pipOTdine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dimethylamino -6-methoxyquinolin4-yl)propyl]-l-[3- 
(phenyl)propyl] piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-{R,S)- fluoro-3-(3- dim6%lamino^m(^^ 
trifluorophenyI)propyl] piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluon>3-(3- dim<toylamino^m<^^^ 
Muoix>phOTylammo)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dimethylamino-6-meto^^ 
trifluorophOTylamino)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dim<^ylamino^metto^ 
difluorophenoxy)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dimethylamino-^^ ,3,5- 
trifluorophoioxy)ethyl]pipaidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dim^ylamm<>6-methoxyqu™ 1 -[2- 

(cyclopentylthio)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dimethylamino^m^oxy^ 
(pyridin-2-yl)thioethyl]pip6ridin-4- acetique 
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Acide -4-[3-(R,S)- fluoix>-3-(3- dimethylamm^^ 
2-yI)thioethyI]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoio-3-(3- dime%lamino^m^oxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-(2,3,5- 
trifluorchphenyI>prop-2-ynyl]pipmdin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- dimethylamino^m6thoxyqumolin^ 
2-yl)-prop-2-ynyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluon>3-(3- hydroxymethyl^meto 
(cyclohexyI)ethyl]piperidine-4-ac6tique 

Acide -4-[3-(R,S)- Auok>3-(3- hydroxym&hyl ^methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3. 
(phenyl)propyl] piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- hydnoxymethyl -6-methoxyquinoIin-4-yl)propyl]-l-[3-(2,3,5- 
trifluorophenyl)propyl] piperidin-4- antique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- hydroxymethyl-6-me^^^ 
difIuorophenylamino)ethyl]piperidin4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro3-(3- hyck>xyme%l^mefo^ 
trifluoroph&ylanuno)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluon>3-(3- hydroxyme%l-6-m^^ 
difluorophenoxy)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- hydroxymethyl-6-me^^^ 
trifluorophenoxy)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- hydroxym^yl^methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-^ 
trifluorophenylthio)ethyl]piperidin-4- acetique 

Aade -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- hydroxyme%l-6-methoxyc^olin-4-yl)propyl]- 1 -[2- 
(cyclopentylthio)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-{R,S)- £luoro-3-(3- hydroxym^yl-6-methoxyquinolin^yl)propyl]-l-[2^ 
(pyridin-2-yI)thio^yl]piperidin-4- acetique 

Acide -4>[3-(R,S> fluoro-3-(3- hydroxym&hyl-^ 
2-yI)thioethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- hydroxym&hyl-6-m^ 
trifluoro-phenyl>pix>p-2-ynyl]pip^din acetique 
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Acide -4-[3-(R,S)- fluoro -3-(3- hydroxymethyl^ 
2-yl)-prop-2-ynyl]pip6ridin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluon>-3-(3- fluorome%l^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2- 
(cyclohexyl)ethyI]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluororaethyl -6-methoxyquinolin^-yl)propyl]- 1 -[3- 
(phenyl)propyl] piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoromethyl ^m^hoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3-(2,3,5- 
trifluorophenyl)prppyl] piperidin-4- acetique 

Acide -H3-(R,S)- fluoro-3-(3- fhioromdthyl^mdto 
difluorophenylainino)6%l]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro3-(3- fluoromethyl^m<to 
trifluoroph6iylamino)e%l]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluon>3-(3- fluorom&hyl^methox^ 
difluorophenoxy)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluorom&hyl-6-m<ta 
trmuorophenylthio)ethyl]piperidin4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluon>3-(3- fluoromethyl^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2- 
(cyclopentylthio)ethyl]pipaidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluorome%l^mahoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(pyridin- 
2-yl)thioethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluorom^yl-6-methoxyquinolin^-yl)pn)pyl]- 1 -[2-(thien-2- 
yl)thioethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluon>3-(3- fluorom<^yl^m&hoxyq 
trifluoro-phCTyl)-prop-2-ynyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoromethyW-m^^ 
yl)-prop-2-ynyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- aminomethyl^m&to^^ 
(cyclohexyl)ethyl]pip6ridin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluon>-3-(3- aminomethyl ^m6thoxyquinolin4-yl)propyl]-l-[3- 
(pheny])propyI] piperidin-4- acetique 
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Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- aminomethyl -6-methoxyquinolin-4-yI)pir>pyl]-l-[3-(2,3,5- 
trifluorophenyl)propyl] piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- amhom^yl-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(3 ,5- 
difluoroph^yIamino)6thyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- aminomethyl-6-m&hoxy^ 
trifluorophOTylamino)eAyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- aminom6thyl-6-meto^ 
difluoroph6noxy)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoio-3-(3- aminome%l-6-m&hoxyqum^^ 
trifluorophenoxy)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-{3- ammom<^yl-6-m<ta 
trifluorophOTylthio)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S> £luoro-3-(3- aminomethyl-6-methoxyquinolh-4-yl)propyl]-^ 
(cyclopentylthio)ethyI]pip6riclin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- an^ome%l^methoxyquinolin4-yl)propyl]- 1 -[2-<pyridin- 
2-yl)thioethyl]pip6ridin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- aminomethyl-6-meto^ 
yl)thioethyl]pip6ridin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- aminome%l-6-methoxyquino 
lrifluoro-ph^yl)-prop-2-ynyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- aminomethyl-6-m^oxyquinolin^-yl)propyl]-l-P 
yl)-prop-2-ynyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoio-3-(3- moipholinome%l-6-m^ 
(cyclohexyl)ethyl]pip6ridin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- moipholinomethyl -6-methoxyquinolin-4-yI)propyl]-l-[3- 
(phenyl)propyl] pip&idin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoix>-3-(3- morpholinomethyl -6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3- 
(2 r 3,5-trifluoroph6nyl)propyl] piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- moipholinom<^yl-6-metto^^ 
(3,5-difluorophfeylamino)ethyl]piperidin-4- acetique 
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Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- moipholmomethyl^m^ 
(23,5-trifluoroph^ylaniino)ethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- moipholinom&hyl-6-me^^ 
(3,5Kiifluorophenoxy)^yl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluon>3-(3- morpholmomethyl-6-m(^oxy^ 
(23,5-trifluorophenoxy)ethyl]pip6ridin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- moipholinomethyl-6-methoxyquinolin^yl)propy]]- 1 -[2- 
(23,5-trifluoix)ph^ylthio)ethyl]pip6ridin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluon>3-(3- morpholinomethyl^m^oxyquinolin4-yl)propyl]- 1 -[2- 
(cydopentylthio)6thyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- morpholinomethyl^methoxyquinolin4-yl)propyl]^ 
(pyridin-2-yi)thioethyl]pip6ridin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- moipholmom^yl-6-methoxyq^ 1 -[2- 

(thien-2-yl)thioethyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluon>-3-(3- morpholmomethyl^methoxyquinolb^yl)propyl] 
(23,5-trifhioro-ph^yl>pn)p-2-ynyI]pipOTdin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- moipholkom^yl^methoxyquinolin^-yl)propyl]-l-[3- 
(thien-2-yl>prop-2-ynyl]piperidin-4- acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoir>-3-(3- me%1.6-methoxyquinolin^yl)propyl].l-[3-(2,4,6- 
trifluorophenyOpropyl] piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- me%l^methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3-(3 ,4,5- 
trifluorophaiyl)propyl] piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- methyl-6-methoxyq^^ 
trifluoroph^ylthio)6thyl]pipOTdine4-ac6tique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- methyl^methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l--[2-(3,4 J 5- 
trifluoroph6nylthio)e%l]pip^dine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoio-3-(3- methyl-6-m<tayq^ 
trifluoioph&ylam^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- m^yl-6-methoxyc^ 
trifluorophaiyla^^ 
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Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- methyl-^methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-{2,4,6- 
trifluorophenoxy)ethyl]piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoit>-3-(3- methyl^melhoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(3,4,5- 
trifluorophenoxy)e^yl]pipendine4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- methyl-6-me1hoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1-[3-(2 ,4,6-trifluoro- 
phenyl)-prop-2-ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3^3-me%l^methoxyquinolm^ 
phenyl)^rop-2-ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluoro^methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3-(2,4,6- 
trifluorophenyl)propyI] piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoro^methoxyquinolin-^yl^pylj-l-P^AS- 
trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S>- fluotx>-3-(3- fluoro^methoxyquinolin-4-yl)propy]3-l-[2-(2,4,6- 
trifluorophenylthio)dhyl]piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluoro-6-methoxyquinolin-4-yI)propyl]-l-[2-(3,4,5- 
trifluorophenylthio)ethyl]piperi(3ine4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluoro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(2,4,6- 
trifluoroph6iylaniino)ethyl]pipOTdine4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S>- fluoro-3-{3- fluoro^methoxyquinolin-4-yI)propyl]-l-[2-(3,4,5- 
trifluorophenylamino)ahyl]piperidine^-acetique 

Acide -4-[3-<R,S)- fluoro-3-(3- fluon^e-methoxyquinoIin^yOpropyl]-!-^^,^ 
trifluorophenoxy)ethyl]piperidine4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-{3- fluoro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(3,4,5- 
trifluorophenoxy)ethyl]piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-{3- fluoro^methoxyquinolin4-yl)propyl]-l-[3-(2A6-lrifluoro- 
phfeyl)-prop-2-ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-{3- fluoro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3-(3,4,5-trifluoro- 
phenyI)-prop-2-ynyl]piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S> £luoro-3-(3- dmethylamino-6-methoxyquinolin^yl)propyl]-l-[3-(2,4,^ 
trifluorophenyl)piDpyl] piperidine-4-ac6tique 
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Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dim&hylamino^meto 
trifluorophenyl)pnopyl] piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- dimethylamino^m^ 
trifluoiophenylthio)ethyl]piperidine^ac^^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dimethylamino-6-me^^ 
trifluoix^enylthio)ethyl]pipOTdine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dime%lamin(>^^ 
trifluorophenylamino)^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluon>-3-(3- diniethylamino^^ 
trifluorophenylammo)^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro3-(3- dime%lamino-^^ 
trifluorophenoxy)6thyl]piperidine-4-ac6tique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- dimethylamino^^ 
trifluorophraoxy)ethyl]pipOTdine-4-ac6tique 
Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- dimethylamin^^ 
trifluor(>phenyl)-prop-2-ynyl]pipOTdine^acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- dim^ylamin(>6-m^^ 
trifluoro-phmyl)^ 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluoro-6-mahoxyc^olin4-yl)propyl]-l-[3-(2,4,6- 
trifluorophoiyl)propyl] piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluon>3-(3- hydroxymethyl-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-(3 ,4,5- 
trifluorophenyl)propyI] piperidine^-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- hydroxym<^yI^metto^ 
trifluorophmylthio)ethyl]piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- hydroxymethyl-6-m^^ 
1rifluorophOTylthio)e%l]pipOTdine4-ac6tique 

Acide -4-[3-(R,S> £luoro-3-(3- hydroxymethyl-6-^^ 
trifluoroph&iylaii^^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- hydroxyme%l-6-m6^ 
triftoorophenylamino^ 
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Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- hydroxym&hyl^m^oxy 

trifluorophenoxy)ahyl]pipOTdine^-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluon>3-(3- hydroxym<^yl-6-m<^ 

trifluorophOToxy)^yl]pipCTdine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- hydroxymethyl-6-^^ 
trifluoro»phenyl)-prop-2-ynyl]pipOTdine^ 

Acide -4-[3-(R,S> fluon>3-(3- hydroxym<^yl^m&hoxyq^ 
trifluoro-phenyl>^^ 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluorom^yl^m^oxyquinolin-4-yl)propyl]-l -[3^2,4,6- 
trifluorophenyl)pix)pyl] piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoromethyl^meto^ 
trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoromethyl-6-m&h^^^ 
trifluoix>phenylthio)ethyl]pip^dine^aceti^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluon>3-(3- fluorometbyl^mahoxyquinolin-4-yl)propyI]4 
trifluorophenylthio)e^^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoromethyl-6-m^oxyquinolin^-yl)pix^y^ 
trifluoroph&iylamh^^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluorom6thyl-6-m6thoxyquinolin^yl)propyl]-l^ 
trifluorophenyla^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluorom&hyl-6-metto^ 
trifluorophenoxy)^yl]piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluorome%l-6-methoxyq^ 
trifluorophmoxy)ethyl]piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluoromethyl-6-methoxyquinolin-4-yl)p^ 
trifluoro-ph^yO-piio^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluorom(toyl-6-methoxy 
trifluoio-phe^ 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- aminomethyl-6-me^^^ 
trifluorophenyl)propyl] piperidine^-acetique 
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Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- aminomethyl^meto^ 
trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluorx>-3-{3- aminomethyl-6-mahoxyquinolin^yl)propyl>l-[2-(2,4,6- 
trifluoroph^ylthio)ethyI]pipOTdine^acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- aminomethyl^m<^oxy^ 
trifluorophenylthio)ethyl]pipOTdine4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- amkom&hyl-6-meto 
trifluorophOTylamino)^yl]pipCTdine-4-ac6tique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- aminom6thyl^methoxyquinolin4-yl)propyl]-l-[2-(3 
trifluoroph6nylamino)ethyl]piperidine4-ac6ique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- aminom^yl-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(2,4,6- 
lrifluoroph6ioxy)ethyl]piperidine-^acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluon>3-(3- aminom<tayl^m<^oxyq^^^ 
trifluorophenoxy)ethyl]pipOTdine-4-ac6tique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- aminomethyl^m6thoxyquinolin^yI)piopyl]-l-[3-(2 > 4,6- 
trifluoro-phenyl)-prop-2-ynyl]pipOTdine4-ac6ti^ 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- aminomethyl^methox^ 
trifluon>-phenyl)-pro^^ 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- moipholinomahyl-6-methoxyquinolin4-yl)propyl]-l«[3- 
(2 s 4,6-trifluorophenyl)propyl] piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- moipholinom&hyl-6-meto 
(3,4,5-trifluoroph6nyl)propyI] piperidine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- moipholinomethyl^m<^ 
(2A6-trifluoroph<by^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro3-(3- morpholinomethyl-6-metto^ 
(3A5-trifluorophfeylthio)ethyl]pip^dine-4-acetique 

Acide -4-[3-(R,S)- fluon>3-(3- moipholinomethyl^m 
(2A6-trifluorophenylanm^ 

Acide -4-[3-(R,S> fluoio-3-(3- morpholinomethyl-^ 
(3A5-trifluon)ph&y^ 
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Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- morpholinomethyl-6-m^^ 
(2A6-trifluorophaioxy)<^^ 

Acide -4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- morpholinom^yl^m6thoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2- 
(3,4,5-trifluorophenoxy)^yl]pipOTdme4-acetique 

Acide -4-[3-{R,S)- fluoro-3-(3- moipholinomethyl-6-m^oxyc^ 
(2A6-trifluon>ph&yl)^ 

Acide -4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- moipholinome%l-6-methoxyq^ 
(3A5-trifluoro-ph&yl)-prc>p^^ 

4-[3-(3-chlorch6-m^ox^ pipoidin-4-yl-methanol 
4-[3-(3-chloro-6-m^^^ 

4-[3-(3^Woro-6-m<ta 
methanol 

4-[3-(3-chlon>6-m^^ 
methanol 

M3-(3-chlorch6-methoxyq^^ 
methanol 

4-[3<3^Woro-6-m<§&ox^ 
methanol 

4-[3<3<hlon>6-m6thoxyquinolin^-yl)propyl]44^ 
yl-methanol 

4-[3<3<Moro-6-m<taoxyq^ 
yl-methanol 

^3-(3-chloro-6-m6thoxyq^^ 
yl-methanol 

^3-(3-chloro-6-methoxy^ 
yl-methanol 

4-[3-(3<Woro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-P 
yl-methanol 

4H>(3-cMoro^m<tayqim^ 
4-yl-methanol 
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4^3^hloro-6-methoxy^ 
4-yl-m&hanol 

4-yl-methanol 

4-[3-(3^hloro-6-m<^oxyq^^ 
methanol 

^3-(3-cWoro-6-methoxyq^^^ 
yl-methanol 

4-[3-(3-cMoro^m(^oxyq^^ 
yl-methanol 

4-[3<3-cWon>6-methoxyquinolin^yl)propyl] 
yl-methanol 

4-[3^Moro^m6thoxy^^ 
yl-methanol 

^[3-(3-cMoro-6-methoxyq^^ 
4-yl-methanol 

4-[3-(3^Woiio^methoxyquinolin^yl)propyl]-l-[3-(2,3. 
difluorophenylthio)propy^ 

4-[3^3-chloro^methoxyq^^ 
4-yl-methanol 

4-[3-{3-cWoro-6-m^oxyquinolin-4-yl)propyl]- l-[2-(2,3,5- 
trifluoroph&ylthio)ethyl]pipOTdin-4-yl.me 

4-[3-(3<Uoro-6-methoxyqu^ 
trifluorophmylthio)^yl]pipmdin4-yl-metha^ 

4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin4-yI)propyl]-l-[2-(3,4,5- 
trifluorophoiylth^ 

4-[3-(3K:Won>^m^oxyquinolin-4-yI)pro^ 
4-yl-m6thanol 

4-[3K3-chloro^m^oxyqumolin^yl)pro^ 
4-yl-methanol 
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4-[3-(3^hloro^methoxy^ 
4-yl-methanol 

4-[3-(3<hloro-6-m&hoxyquM^ 
difluoroph6iyl^^ 

4-[3-(3^hlon>6-methoxyq^ 
trifluorophfeylamino)^ 

4-[3-(3-chloro-6-metho^^ 
trifluorophenylamino^ylfc^^ 

4-[3-(3-chlorch6-m&hoxyqi^ 
trifluorophenylamino)6%^^ 

4-[3-(3<hloro-6-methoxyqum^^ 
difluoroph<bylthio)pro^^ 

4-[3-(3-chloro-6-meth^^ 
yl-methanol 

4^3-cMon>^methoxy^ 
yl-methanol 

4-[3-(3-cMoro-6-m&hoxyq^ 
yl-methanol 

4-[3^3-cWoro-6-methoxy 
yl-methanol 

4-[3-(3-cMoro-6-metto^ 
yl-methanol 

4-[3-(3<Woro-6-methoxyquinolin4-yl)propyl]-l-p 
yl-methanol 

4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin^-yl)propyl]^ 
yl-methanol 

4-[3-(3-cWon^6-m^oxyqumolin-4-yl)propyl]-l-^ 
yl-methanol 

4-[3-(3^Moro-6-m&hox^ 
yl-methanol 
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4-[3-(3^hloro-6-me^ 
yl-methanol 

4-[3-(3^Worc^methoxyquinolin^yI)propyl] 
yl-methanol 

^[3-(3<hloio-6-m<ta 
yl-m&hanol 

4-[3-(3-chloro-6-methoxyq^ 
trifluoromethylphfeylthio)ethyl]piperidin^ 

4-[3^3-chloro-6-m^oxyquin^^ 
trifluromethylph^^ 

4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinoIin4-yl)propyl]- 1 -[2-(3- 
trifluorome%lph<mylthio)^ 

4-[3-(3-cMon>-6-me^^^ 
trifluromethylph6nylthio)propyl]pipttdin 

4-[3^3<Moit>-6-metho^^ 
trifluorom&hyl^^^ 

4-[3-(3-chloro-6-m<^oxyq^ 
trifluromethylpto^ 

4-[3-(3-cWoro-6-metho^ 
4-yl-methanol 

4-[3-(3-cMon>-6-m&hox 
4-yl-methanol 

4-[3-(3-cMoro-6-mefo^^ 
4-yl-methanol 

443-(3^hloix>-6-meto 
4-yl-methanol 

4-[3-(3<Woro^metto^^ 
4-yl-m6thanol 

4-[3-(3-cWoro^methoxyquinolin-4-yl)propy^ 
4-yl-methanol 
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4-[3-(3<Woro-6-methoxyqu™^ 
methanol 

4-[3^Woro^methoxyqumofa^ 
methanol 

4-[3-(3K;Woro-6-metooxyc^ 
methanol 

4-[3<3^Won>6-memoxyq^olm^yl)propyl]-143K(TclopentyltWo^ 
methanol 

^p^Noro^mefooxyquhol^^ 
methanol 

^[3^3<Woro-6-memoxyqumolm^ 
methanol 

4-[3<3<:Moro^mefooxyqumolm^y^ 
methanol 

4-[3^3^Woro^memoxyqiunolm4-yl)propyl]-l-[3KtWen-3-yl)pro^ 
methanol 

4-[3^3<Moro^memoxyqumolm^yl)propyl>l<4-(thienO-yl)b^ 
methanol 

4-[3<3<Moro-6-mefooxyqiunol^ 
methanol 

443<3<Moro^memoxyqumolm4-yl^ 
methanol 

^3<3^hloro^memoxyqumolm4-yl)p^ 
methanol 

4-[3^3K:Won>6^memoxyqutoolm^^ 
methanol 

4-[3<3^Won>6-memoxyqumolm^yl)propyl]-l-[3KU-miazo^^^ 
yl-methanol 

4-[3<3K:Moro^memoxyqumolm^ 
methanol 
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4-[3-(3^Woro^m<^oxyqumofa^ 
methanol 

4-[3^hloro^metayqu™^ 
methanol 

4-[3<3K:Moiio-6-mefooxyo^^ 
methanol 

4-[3-(3^Uoio^memoxya^olm^yl)propyl]-l-[4< P yri^ 
methanol 

4-[3K3<Wc^6-methoxyq^ 
methanol 

4-[3K3<Woix>-6^methoxyqumolm4-yl)propyl]-l-[3-(pyridm-3^ 
methanol 

4-[3K3KMoro^memoxya^olm4-yl)propyl]-l-[3-(pyridh^^^ 
methanol 

4-[3-(3<moro^memoxyqukolm^ 
methanol 

M3-(3^Moro^memoxyqumolk^yl^ 
methanol 

4-[3<3^M OT o-6-memoxyqumo^ 
methanol 

4W^Woro^memoxyqumolm^ 
methanol 

443<3^Wc>ro^memoxyqumolm^ 
methanol 

4-[3^Mon>^mefooxyqumolm^ 
methanol 

methanol 

4-[3^Moro-6-methoxy(pmofo^ 
ynyl]piperidin-4-yl-methanol 



2816618 



142 

4-[3-(3<hloro^methoxyquhofo 
ynyl]pip6idin-4-yl-methanol 

4-[3-(3^Moro^memoxyqutoolh4-y^^^^ 
ynyl]pipaidin-4-yl-methanol 

4-[3-(3<Woro-6-memoxyqum^^ 
ynyl]pip6ridin-4-yl-m6thanol 

4-[3-(3^hloro^m6thoxyquinolin^yl)propyl]-l-[3K2A6-trifluo^ 
ynyl]pipaidin-4-yl-m6thanol 

4-[3<3<Woro-6-m<^oxyqumolm^ 
ynyl]piperidin-4-yl-m6thanol 

4-[3^3<hJoro-6-methoxyquinolk4-yl)propyl]-l<3-(4K:hloro-3-fluo^^ 
ynyl]piperidin-4-yl-m^hanol 

4-[3{3<liloro^memoxyqumo]m4-y0^^^ 
ynyi]piperidin-4-yl-m6thanol 

4-[3<3<hloro^memoxyquholk4-yl)^^ 
ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3<3^Mon>6<nefooxyqumolk4^^ 
ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(3^Moio^methoxyqumolm4-y^^ 
ynyl]piperidin-4-yl-m6thanol 

4-[3^3<Won>^methoxyqumolk4-yl)propyl]-l-[3K3-fluoro^m 
ynyl]pip6ridin-4-yl-methanol 

4-[3-(3<Moro-6-methoxyquinolin4-yl)propyl]-l.[3-(3 ) 5-bis-^ 
ynyl]piperidin-4-yl-me»hanol 

4-[3<J^Moro^memoxyqumolm^yl^^^ 
methanol 

4-[3<3<Moro-6-methoxyqumoIk^yl)propyl]-l-[3<thien^ 
methanol 

4-[3K3<W<>ro-6-mefooxyqu^^ 
4-yl-methanol 
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4-[3K3^Woro-6-methoxyq^ 
4-yl-methanol 

4-[3-(3-chloro^methoxyq^ 
4-yl-methanol 

4-[3-(3K;hlon>^m&hoxyq^ 
yl-methanol 

4-[3-(3^hlorch6-mahoxyquinolin^yl)propyl]- 1 -[3-(pyridin-3"yl)-pix)p-2-ynyl]pipOTdin^ 
yl-methanol 

4-[3-(3^hloro^methoxyquinolin^yl)propyl]- 1 -[3-(pyridin^yl)-prop-2-ynyl]pipOTdin-4- 
yl-methanol 

4-[3<3-methyl-6-methoxyquinolin^yl)propyl]- 1 -[2-(cyclohexyl)6thyl]pip6ridin-4-yl- 
methanol 

4-[3-(3- methyl ^methoxyquinolin4-y^ piperidin-4-yl- 
methanol 

4-[3-(3- methyl-6-m<tooxyquinol^^ 
piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(3- methyl^m&hoxyquin^^ 
difluorophenylammo)e%^ 

4-[3-(3- m^yl-6-m&hoxyquinofo^ 
trifluoroph^ylammo)ethyl^^ 

4-[3-(3- me%l-6-mahoxyquinolm^yl)propyl]-l^ 
4-yl-methanol 

4-[3-(3- me%l-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(2 3,5- 
trifluorophfeoxy)e%l]pip^dto-4-yl-methanol 

4-[3-(3- methyl-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2^ 
methanol 

4-[3-(3- m&hyl-6-m<^oxyquh^^ 
methanol 

4-[3-{3- methyl-6-methoxyquinolm4-yl)propyl]-l^ 
methanol 
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ynyl]pipaidin-4-yl-methanol 

4-[3-(3- methyl^methoxyq^^ 
yl-methanol 

4-[3K3-fluorx>-6-methoxyquinolin4-yl)propyl]^ 
methanol 

4-[3-(3- fluoro -6-m^oxyquinolin4-yl)propyl]-l-[3-(phenyl)propyl] pip6ridin-4-yl- 
methanol 

4-[3-(3- Auorc^m&hoxyc^ pipfridin- 
4-yl-methanol 

4-[3-(3- fluoix^-methoxyq^ 
difluoroph&ylamino)&hy^^ 

4-[3-(3- fluoix>-6-methoxyqiiinolin-4-yl)pix)pyl]-l -[2-(2,3,5- 
trifluoroph&ylan^^ 

4-[3-(3- Auon^-methoxyq^^ 
yl-methanol 

4-[3-(3-fluoro-6-m6thoxyq^^ 
4-yl-methanol 

4-[3-(3- fluoro^methoxyqumofo 
trifluoroph&yltWo)^ 

4-[3<3-fluorch6-methoxyc^ 
methanol 

4-[3-(3- fluoro-6-methoxyqumo^ 
methanol 

4-[3-(3- fluoio-6-methoxyq^ 
methanol 

4-[3-(3-fluoro-6-methoxyq^^ 
ynyl]piperidin-4-yl.methanol 

4-[3-(3- Auoro^methoxyqiM 
methanol 
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4-[3^3KlimetM^ 
yl-methanol 

4-[3-(3- dimethylamino -6-methoxyquinol^ piperidin-4- 
yl-metbanol 

4-[3K3- dimethylaniino-6-mahoxyquinolin^ 
piperidm-4-yl-methanol 

4-[3-(3- dimethylamino^m&ho^ 
difluoroph&ylamino)^ 

4-[3-(3- dimethylamino-6-m^ 
(23,5trifluoroph<bylam^ 

4-[3-(3- dim&hylamino-6-me^ 
difluorophCToxy)^yl]pipOTdin-4-yI-methanol 

4-[3-(3- dimethylamino-6-m^oxyquinolm^yl)propyl]- 1 -[2-(2 ,3,5- 
trmuoroph^oxy)ethyl]pipOTdb^yl-mahano^ 

4-[3-(3- dimethylaminc>^m^oxyquinolin-^yl)propyl]- 1 -[2-(2 ,3,5- 
trifluorophenylthio^ 

4-[3-(3- dimethylamino^mt^^^ 
(cyclopentylthio^ 

4-[3-(3- dimethylamm^ 
yl)thioahyl]pipaidin«4-yl-methanol 

4-[3-(3- dim6thylamino-6-methoxyquinolm^ 
4-yl-methanol 

4-[3-(3- dimethylamm^ 
2-ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(3- dim&hylamm^ 
ynyl]pipOTdin-4-yl-m6thanol 

4-[3-(3-hydroxyme%^^ 
yl-methanol 

4-[3-(3- hydroxymethyl ^m&hoxyquinolin-^^^ piperidin-4- 
yl-methanol 
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4-[3-(3- hydroxymethyl -6-m&hoxyqu™^^ 
piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(3- hydroxymethyl-6-m^ 
difluorophenylamko>^ 

4-[3-(3- hydroxymethyl^m^^ 
trifluoroph<bylamino^ 

4-[3^3-hydimym^yl-6-metto^ 
difluorophfeoxy)e%l]pipOTdm-4-yl-methanol 

4<3-(3- hydimym&hyl-6-m^ 
trifluorophenoxy)^yl]pipOTdb^yl.mahanol 

4-[3-(3- hydroxym<^yl-6-methoxyqi^ 
trifluorophenylttoo)e^ 

4-[3-(3- hydroxym6%l-6-metto^^ 
(cyclopentylthio)ethyl]piperidin^yl-me 

4-[3^3- hydroxyme%l^m<^ox 
yl)thioethyl]piperidin^-yl-methanol 

^[3-(3-hydroxyme%l^methoxyquinolin^ 
4-yl-methanol 

4-[3-(3- hydroxymethyl^methoxyquinolin^yl)^ 
2-ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(3- hydroxymethyl-6-m6thoxyquinoIin^ 
ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(3- Auoromethyl-6-meto^ 
methanol 

4-[3-(3- fluoromethyl -6-m^oxyquinolin^^ piperidin-4-yl- 
methanol 

4-[3-(3- fluoromethyl -6-methoxyquinolin4-yI^ 
piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(3- fluorom&hyl-6-m^oxyqi^^ 
difluorcphmylam^ 



2816618 



147 

4-[3-(3- fluorom&hyl^methoxyq^ 
trifluorophenylamm^^ 

4-[3-(3- fluorome%l^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(3,5- 
difluorophenoxy)e%I]pipmdh^yl-mahanol 

4-[3-(3- fluoromethyl^methoxyqim^ 
trifluoroph&oxy>^ 

443^3- fluorom6%l-6-m^oxyquiro^ 
trifluorophfciylthio)^ 

4-[3-(3- Auoromethyl-^ 
4-yl-methanol 

4-[3«(3- fluorome%l^methoxyquinolin^yl)propy^ 
4-yl-methanol 

4-[3-(3- fluoiomethyl-6-m^ 
yl-methanol 

4-[3-<3- fluorome%l-6-m^^ 
ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(3- fluorom^yl-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-(thiai-2-yl>prop-2- 
ynyllpiperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(3- aminom^yl-6-methoxyciuinolin^ 
methanol 

4-[3-(3- aminomethyl ^methoxyquinolin^ piperiduM-yl- 
methanol 

4-[3-(3- aminomethyl -6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l. [3-(2,3,5-trifluorophenyl)propyl] 
piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(3- aminomethyl-6-m6thoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(3,5- 
difluorophaiylam^^ 

4-[3-{3- aminom<^yl-6-m&hoxy^ 
trifluorophenylammo)e^ 

4-[3<3- aminom&hyi-6-m^ 
dmucnx)phenoxy)^yl]pipOTdin-4-yl-m6thanol 



2816618 



148 

4-[3-(3- ammomethyl-6-metto^ 
trifluorophenoxy)ahyl]pipOTdin^yl-methanol 

4-[3^3- aminom<^yl-6-m^ 
trifluorophrayltWo^ 

^P^-aminom^ 
4-yl-methanol 

4-[3-(3- aminomethyl-6-m^^ 
4-yl-methanol 

4-[3-(3- aminom&hyl-6-m<^oxyq^^ 
yl-methanol 

4-[3-(3- aminomelhyl-6-methoxyquinolin^ 
ynyI]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(3- aminom<^yl-6-m<^oxy 
ynyl]pip6ridin-4-yl-m^thanol 

4-[3-(3- moipholinomethyl-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2- 
(cyclohexyl)ethylfr^^ 

4-[3-(3- moipholinomethyl ^methoxyc^olin-4-yl)pro^^^ pipfridin- 
4-yl-methanol 

4-[3-(3- moipholinomethyl -6-methoxyquinolin^-yl)propyl]- 1 -[3-(2 5 3,5- 
trifluorophenyl)propyl] pip6ridin-4-yl-meAanol 

4-[3-(3- moipholinomethyl-6-m^^^ 
difluorophaiylam^^ 

4-[3-(3-morpholinomethyl^methoxyquinolin^yl)propyl]-l-[2-(^ 
trifluorophenylammo)e%^ 

4-[3-(3- moipholinomethyl-6-me^^ 
difluoroph&oxy)ethyl]pip^dm-^yl-m6thanol 

4-[3-(3-morpholinomethyl-6-m^ 
trifluoroph6noxy)ethyl]pipOTdin^yl-m6thanol 

4-[3-(3-moipholinom&hyI-6-m<^^ 
trifluon^h&iylto^ 
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4-[3-(3- morpholmomethyl^meto^ 
(cyclopentyithio)<^ 

4-[3-(3- moipholmomethyl^methoxyquinolin^yl)prop 
yl)thioethyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(3- morpholinomethyl^meft^^ 
yl)thio6thyl]pipOTdin-4-yl-methanol 

4-[3-(3- moipholinomethyl^m6thoxyqumolin4-yl)^ 
prop-2-ynyl]pip6ridin-4-yl-m6thanol 

4-[3-(3- moipholinom6%l^methoxyquinolin^ 
ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(3-m(toyl-6-m&to^ 
piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(3- methyl-6-methoxyq^^ 
piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(3-m<^yl^methoxyq^ 
trifluorophenylthto^ 

4-[3-(3- m&hyl^m<hhoxyquinolm^ 
trifluorophaiylto 

4-[3-{3- me%l^methoxyquinofo^ 
trifluoroph&ylamho)^^ 

4-[3^3- m&hyl-6-m6thoxyq^ 
trifluorophfeylamino)^yl]pipOTdin^.yl-mahanol 

4-[3-(3- methyl^m^oxyquinolin-4-yl)propyl]-K[2-(2,4,6- 
trifluorophenoxy)^yl]pipOTdin^yl-methanol 

4-[3-(3- methyl-6-methoxyq^ 
trifluorophfeoxy)ethyl]piperidin4-yl-methm 

4-[3-(3- methyl^methoxyq^ 
ynyl]pip6ridin-4-yl-methanol 

4-[3-(3- mahyl-6-methoxyquinolin^yl)propyl]-l^ 
ynyl]pipaidin-4-yl-metiianol 
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4-[3-(3- fluon>6-methoxyquinolin4.yl)propyy piperidin- 
4-yl-methanol 

4-[3-(3- fhwro^mfihoxyqi^ piperidin- 
4-yl-methanol 

4-[3-(3- fluoro^m<^oxyquinolin^ 
trifluorophaiylthio)^ 

4-[3-(3- fluoro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(3,4,5- 
trifluoroph<byltW^^ 

4-[3-(3- fluoro-6-m6thoxyc^^ 
trifluorophfeylamino)et^ 

4-[3-(3- fluoro^methoxyquinolin^-yI)propyl]-l-[2-(3,4,5- 
trifluorophenylai^^ 

4-[3-(3- Auoro-6-methoxyq^^ 
4-yl-methanol 

4-PK3-fluoro^mfthoxyquto 
4-yl-methanol 

4-[3-(3- fluoro-6-methoxyq^ 
ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(3- fluoro^methoxyquiro^ 
ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(3- dimethylamino-6-methoxyqubolin 
piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(3- dim&hylamino^m^^ 
piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(3- dim^ylamino-6-methoxyquinolin^yl)propyl]- 1 -[2-(2,4,6- 
trifluoroph^ylthio)^yl]pip^din^yl-methan 

4-[3-(3- dimethylamino»6-methoxyquinolin4-yl)p^ 
trffluorophenylthio)ahyl]piperidin^yl-m 

4-[3-(3- dime%lamino^methoxyquinoIin^ 
trifluoroph&iyla^ 
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4-[3-(3- dim6thylamino-6-m^ 
trifluoroptohiyl^^ 

4-[3-(3- dimethylamino^m^ 
trifluoroph6noxy)ethy^^^ 

4-[3^3- dim<^ylamino^^ 
trifluorophenoxy)ethyl]piperidin^-yl-inethanol 

4-[3-(3- dim6%lamino-6-m^ 
2-ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3^3- dim^yIamho-6-methoxyquinolin^ 
2-ynyl]pip6idin-4-yl-methanol 

4-[3-(3-hydroxym&hyl^ 
piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(3- hydroxymethyl-6-methoxyquinolin^yl)pmpyl]-l^ 
trifluorophfeyltWo)^ 

4-[3-(3- hydroxymahyl-6-methoxyquinolin^y^ 
tri£hiorophOTyltWo)ethyl]pip6ridin^yl-methanol 

4-[3-(3- hydroxym^yl^methox^ 
trifluoiophfeylamino)^^ 

4<3<3-hydroxym6%l^m^ 
trifluoix>phOTylamino)^yl]pipCTdin^yl-m6thanol 

4-[3-(3- hydroxymethyl^methoxyquinolin^yl)propyl]-l-^ 
trifluoroph^oxy)ethyl]pipmdin-4-yl-methanol 

4-[3-(3- hydroxymethyl^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2^(3,4,5- 
trifluorophfeoxy)ethyl]pip6ridin-4-yl-m6thanol 

4-[3-(3- hydroxymethyl-6-m^^ 
2-ynyl]piperidin-4-yl-m6thanol 

4-[3-(3-hydroxymethy^^ 
2-ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(3- fluoromethyl^m<^ 
piperidin-4-yl-methanol 
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4-[3-(3- fluoromethyl^met^ 
piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(3- fluoromethyl^m^oxyquinolin-4-yl)propyl]-l -[2-(2,4,6- 
trifluoroph<^ 

4-[3-(3- fluoromethyI^m<^^^ 
trifluoroptohiyltMo)^ 

4-[3-(3- fluoromethyl-6-m^oxyquinolin4-yl)propy^ 
trifluorophfoylamino)^ 

4-[3-(3- fluorom&hyl^m<^oxy^ 
trifluorophraylamho)ethyl]pip^din^-yl-metool 

4-[3-(3- fluoromethyl^methoxyquinolin4-yl)propyl]-l-[2-(2A^ 
trifluorophenoxy)ethyl]pip^din^yl-niethanol 

4-[3^3- fluorom&hyW-metto^^ 
trifluomphenoxy)^yl]pipOTdin-4-yl-methanol 

4-[3-(3- fluoromethyl^m^ 
ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(3- fluorom<§thyl-6-^^^ 
ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(3- aminom^yl^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- l-[3-(2,4,6-trifluorophenyl)propyl] 
piperidin^-yl-m&hanol 

4-[3-(3- ambom6%l-6-m6thoxyquinolin^yl)propyl]- 1-[3-(3 ,4,5-trifluorophenyl)propyl] 
piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(3- aminomethyl^methoxyq^ 1 -[2-(2 5 4,6- 

trifluoix)phfeylthio)ethyl]pip6ridin^-yl-methanol 

4-[3-(3- aminom6thyl-6-m^ 
trifluorophaiylthio)e^^ 

4-[3-(3- aminomahyl-6-methoxyquinolin4-yl)propyl]- 1 -[2-(2,4,6- 
trifluorophtbylam^ 

4-[3-(3- aminometiiyl-6-methoxyquinolin^yl)propyq 
trifluorophmyla^ 
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4-[3-(3- aminome%l-^ 
trifluorophenoxy)^yl]piperidin4-yl-methanol 

4-[3-(3- aminomethyl^m&to^ 
trifluoiophenoxy)^yl]pipOTdin-4-yl-methanol 

4-[3-(3- amkome%l^m<^^ 
ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3^3- aminomethyl^metho^^ 
ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3<3- moipholinom6thyl^m6to^^ 
trifluorophenyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(3- moipholinomethyl^m^ 
trifluorophenyOpropyl] piperidin^-yl-methanol 

4-[3-(3- moipholinomethyl-6-me^^ 
trifluoroph<aiylthio^^ 

4-[3-(3-morpholinomethyl-^^ 
trifluorophenylthio)e^^ 

4-[3-(3- morpholinomethyl^methoxyquinolin-^yl)pn)pyl]- 1 -[2-(2,4,6- 
trifluorophaiylamino)^ 

4-[3-(3- morpholinom&hyl^m^ 
trifluorophenylamino)^^ 

4-[3-(3- morpholinome%l^methoxyquinolin^yl)propyl]4-[2-(2,4,^ 
trifluoroph6ioxy)ethyl]pipOTdin-4-yl-methanol 

4-[3-(3- moipholinom6%l-6-m^oxyquinolin-4-yI)propyl]- 1-[2-(3,4,5- 
trifluoroph^oxy)ethyl]pipttdin-^yl-methanol 

4-[3-(3- moipholinom^yl^m^oxy^ 
prop-2-ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(3- moipholkome%l^m&hox 
prop-2-ynyl]piperidin-4-yl-m6thanol 

4-[3-(R,S>hydroxy-3^3<Moro^m6to^ 
methanol 
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4-[3-(R,S>hydroxy^3^ 
4-yknethanol 

4-[3-(R,S>hydroxyO<3^hlo^ 
piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S>hydroxy0^3<hloro^ 
fluorophenyl)propyl] piperidin-4-yl-meflianol 

4<3-(R,S)-hydroxy-3-(3^Uoix^ 
fluoroph&iyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

4^3-(R,S)-hydroxyOK3^hIon>6-melhoxyquinolin^y 
fluonophenyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)4iydroxy-3-(3^ 1 -[4-(4-fluon>ph&iyl)butyl] 

piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydix)xy-3^3K:Woro-6-methoxyquin 
difluorophenyl)propyl] pip^ridin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)4iydimy-3-(3<Wo^ 
difluoropheayl)propyl] pip^idin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3^^ 
difluorophenyl)propyl] piperidin^-yl-methanol 

4-[3KR,S>hydroxy-3-(3^hloi^ 1 -[4-(2,6- 

difluorophenyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

443-(R,S>hydroxy-3K3K;hlor^^ 
difluoroph6nyl)propyl] piperidin-4-yI-methanol 

4-[3-(R,S>hydroxyO-(3^W^ 
trifluorophenyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3^Moi^ 
propyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxyO-(3^ 
fluoroph^ylthio)pmpyl]pip^dh4-yl-methanol 

4-[3-(R,SHiydroxy-3-(3<^^ 
fluorophOTylthio)propyl]pip6ridin4-yl-methan 
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443<R,S)-hydroxy-3^ 
fluoroph<^ylthio)&hyl^ 

4-[3-(R,S>hydroxyO-(3<hlor^^ 
fluoroph&ylthio)propyl]pipOT 

5 4-[3-(R,S>hydroxyO<3<Wor^ 
difluoroph&ylth^ 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3<3^hlor^ 
difluorophfeylthio)propyl]pip6idin^yl-m^hanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy0^3^hlon>-6-m6tiioxyquinolm 

1 o difluorophmylthio)ethyl]pip^din^yl-methanol 

4-[3^S)-hydroxyO-(3^Mo^ 
trifluoroph<mylthfo^^ 

4-[3^S)-hydimy-3-(3^h^ 
trifluorophmylthio)^ 

is 4-[3-(R,S>hydroxy0^3<Mor^ 
trifluorophenylti^^ 

4-[3-(R,S>hydroxyO-(3K:hlo^ 
dmuorophenoxy)^yl]pipOTdin^yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3^3^oro^ 

2 o trifluoix)ph^oxy)ethyl]piperidin^yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3^oro-^^^ 
trifluoiophfeoxy)ethyl]pipOTdin-^yl-methanol 

4-[3<R,S)-hydroxy-3^hl^^ 
trifluoroph^oxy)e%l]pipmdin^-yl-methanol 

2 5 4-[3^S)4iydroxy-3^3^Moro-^^ 

Muorophenylamino)ethy^^ 

4-[3<R,S)4iydroxyO-(3^Uor^^ 
trifluorophenylamho)£^^ 

4-[3KR,S)4iydroxy-3-(3^h^^^ 

3 o trifluoroph&ylammo^ 
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4-[3-(R,S)-hydroxy-3^ 
trifluorophenylamino^ 

4-[3-(R,S)4iydroxyOK3^hto^^ 
difluoroph<hiylthio)pro^^ 

5 4-[3^S>hydroxyO-(3^Moro^^ 

chloiDph^ylthio)ethyl]pipOTdin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3^hlo^ 
cHoroph^ylthio)propyl3piperidin^-yl-ni6thanol 

4-[3-(R,S)-hydiT)xy-3K3KM^ 

1 o chloroph^ylthio)^yl]pipOTdin^-yl-methan 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3^Mo^ 
cUorophfeylthio)propyl]pipaidin4-yl-methanol 

4-[3<R,S)4iydroxy-3-(3^Moi^^ 
cUorophCTylthio)ethyl]pip6ridin^yl-methanol 

is 4-[3<R,S)-hydtoxy-3-(3^hl^ 

chlomphOTylthio)propyl]piperidin^yl-mahanol 

4-[3^S)-hydrDxy-3-(3^Woro^methoxyquinolin 
methylphaiylthio)<^ 

4-[3^S)-hydit)xyOK3^hloTO-6-methoxyquinolin 

2 o m&hylphenylthio)^ 

4-[3-(R,S)4iydroxy^3-chto^ 
me%lph&iyltWo)e%^^ 

4-[3^S)4iydroxy-3^3<hloiT)-6-^^ 
methylph<^ylthio)pro^^ 

25 4-[3-(R,S)-hydroxyO-(3<W^^ 

methylphenylthio)ethyl]pipmdin^yl-methanol 

4-[3^S)-hydroxy-3^3<hloro-6-methoxyquinoIm4-yl)p^ 
m&hy!ph&iylthio)pr^ 

4^3<R,S)-hydroxyO-(3^hIoix)-6-methoxyquinolh 

3 o trifluorom<^ylph&ylthio)^ 
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4-[3-(R,S>hydroxy-3-Q^ 
trifluromethyiph^ 

4-[3-(R,S>hydimy-3^3^hlor^^ 1 -[l^- 

trifluorom^ylphenyltMo)^ 

4-[3-(R£)4iydroxy-3-(3<Mon>^ 1 -[3-(3- 

triflurom^ylphteylthio)^^ 

4-[3^SHiydiray-3<3^Uoro-6<n^ 
trifluoromethylph&ylthfo^ 

4-[3-(R,S)%droxy-3-(3K;MorD^^ 
trifluromethylph&ylthio)^^ 

4-[3-(R,S)4iydroxy-3-(3-chlor^ 
methoxyptenylthio)^ 

4-[3^S)4iydroxy-3^3^Morch6^ 
methoxyphraylthio)propyl^^^ 

4-[3<R,S)-hydroxy-3^3^Woro-6-m6thoxyqukoli^ 
methoxyph^ylthio)ethyI]pipOTdin4-yl-mahan 

4-[3KR,S)-hydroxy0^3^hlor^^ 
mettoxyphfeylthi^^^ 

4-[3^S)4iydroxy-3<3^Moro^^ 
methoxyph&ylthio)ethyl]pi^ 

4^3<R,S)-hydroxy-3<3^Moro^m 
methoxyph^ylthio)propyl]pip^din^yl-methanol 

4-[3-(R,S>hydroxy-3<3^hloro^ 
[cyclopentylmethyl]pipOTdfc-^yl-methanol 

4-[3^SHiydroxy-3-(3-cWorc^ 1 -[2- 

(cyclopentyl)ethyl]pipOTdin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)4iydboxy-3^3^h]or^^ 
(cyclohexyl)^yl]pipOTdin-4-yl-m6thanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3<3<Moro-^^ 
(cyclopentylthio)ethyIk^^ 
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4-[3<R,S>hydroxy-3^3KM^^ 1 .[3- 

(cyclopentylthio)propyl^^ 

4-[3-(R,SHiydroxy-3-(3<hlo^^ 
(cyclohexylthio)propyl]pipm^ 

4-[3-(R,S)-hydroxy -3-(3^hloro-6-methoxyq^ 
yl)thio^yl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3^S)-hydroxy-3<3^Won>^ 
yl)butyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3^S)-hydroxyO<3H:hlon>^methoxyquinolin 
yl)thiopropyl]pip&idin-4-yl-methanol 

4-[3<R,S)-hydroxy-3^3-chlo^ 
yl)propyl]piperidin-4-yl-m6thanol 

♦ 

4-[3-(R,S>hydroxy-3^3^Woi^ 
yl)butyl]piperidin-4-yl-methanol 

4<3-(R,SHiydroxy-3<3^Woi^ 
yl)thioe%l]piperidin-4-yl-methanol 

4<3-(R,S)-hydioxy-3-(3^Woro-6-methoxyqumoI^ 
yl)thioethyl]pipOTdin4-yl-methanol 

4-[3^S)-hydroxy-3^3K;hloro-6-m^ 
yl)thiopropyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3K3<Uoro 
yl)propyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3<R,S)4iydroxy-3-(3-cM^^ 
yl)butyl]piperidin-4-yl-m6thanol 

4-[3^S>hydroxy-3-(3<hloro-6-^^^ 
yl)thioethyl]pipOTdin-4-yl-methanol 

4^3-(^S)-hydroxy-3<3^hlor(>6-methoxyquholin^yl)propyl]- 1 -[3-(pyridin-2- 
yl)propyl]pip6ridin-4-yl-methanol 

4-[3^S)-hydroxy-3<3<Mor^^ 
yl)butyl]pip6ridin-4-yl«inethanol 
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4-[3-(R,S)-hydroxyO^ 
yI)thiopropyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3<R,S>hydroxy^3<Moro^ 
yl)propyl]piperidin-4-yl.methanol 

5 ^[3^S)-hydroxy-3^3^hloro-6-raethoxyquinolin^yl)pro 
yl)butyl]pipaidin-4-yl.m6thanol 

4-[3<R,S>hydroxy-3^hlo^ 
yl)thioethyl]pipmdin-4-yl.methanol 

443-(R,S)-hydroxy-3-(3^hlon^ 

1 o yl)thiopropyl]piperidin^-yl-mfthanol 

4-[3<R,S)-hydroxy-3K3^Wor^ 1 -[3-(pyridin-4- 

yl)propyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-foS)-hydroxy^3^Mor^ 
yl)butyl]piperidin4-yl-methanol 

is 4-[3-(R,S)4iydroxy-3-(3^^ 
yl)thioahyl]pipericJin4-yl.methanol 

4-[3^S)4iydroxy-3-(3K:hloro^^ 
yl)thiopn>pyl]piperidin-4-yl-methanol 

^[3-(R,S)-hydroxy-3^3^hlon>6-methoxyquinolin^y^ 1 -[3-(pyrazin-2- 

2 o yl)propyl]pip&idin-4-yl-methanol 

4-[3<R,S)4iydroxy-3<3^hloro-^ 1 -[4-(pyrazin-2- 
yl)butyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy0^3^hlOTC^ 1 -[2-(pyrazin -2- 
yl)thioethyl]piperidin4-yl-methanol 

2 5 4-[3-(R,SHiydroxy-3-(3<Moi^^ 1 -[3-(pyrazin-2- 

yl)thiopmpyl]pipmdin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3^hlon^^ 
prop-2-ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4*[3-(R,S)-hydroxy-3^3<hIoiX)-6-methoxyquinolin^ 

3 o prop-2-ynyl]piperidin-4-yl-methanol 
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^[3-(R,S>hydroxy^ 
prop-2-ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3^hlon>^methoxyquinol^ 
phfeyl>prop-2-ynyl]pipOTdin-4-yl-methanoI 

4-[3^SHiydroxyO-(3<hto^^ 
phenyI)-prop-2-ynyl]pip6idin^-yl-methanol 

4-[3^S)4iydroxy-3^3K;h]or(>^ 1 -[3-{3,4,5-trifluoro- 

ph&yl>prop-2-ynyl]pipOTdin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-^ 
phenyl)-prop-2-ynyl]pipOTdin-4-yl-methanol 

4-[3^S)4iydn)xy-3K3^Moro^ 
phenyl)-prop-2-ynyl]pipmdin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S>hydroxyO-(3^Woro-6-methoxyquinolh 
ph%l>prop-2-ynyI]pip6idin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S>hydroxyO-(3K:hlor^^ 
ph^yl>prop-2-ynylJpiperidin-4-yl-methanol 

4-[3^S)-hydroxy-3<3K:Wor^ 
phenyl>prop-2-ynyl]piperidin^yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydiray-3<}<Mon>6-^ 
phenyl)-prop-2-ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3K3<h]oi^ 
trifluoromethyl-phenyl)-pr^ 

4-[3KR,S>hydroxy-3-(3H±^ 
ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S>hydroxy-3^3^hlo^^ 
ynyl]piperidin4»yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3^Ho l-[3-(l,3 -thiazol-2-yI)- 

prop-2-ynyl]pipoidin-4-yl-methanol 

443-(RJS>hydroxy-3-(3^hlo 
prop-2-yny!]piperidin4-yl-methanol 
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^P-(R,S>hydn>^ 
prop-2-ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3^hloro.6-methoxy^ 
ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

443^S)-hydroxy-3-(3^^ 1 -[3-(pyridin-3-yl)-prop-2- 

ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3^3^ 
ynyI]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,SHiydroxy-3^3-meft^^^ 
(cyclohexyI)e%l]pip^din-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- methyl -6-methoxyqumolm^ 
piperidin-4-yl.methanol 

4-[3-(R,S)-hydnoxy-3-(3- methyl^m^oxyquinolin-4-yl)propyl]- 1-[3-(2,3 9 5- 
trifluorophenyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- methyl^methoxyquinolin4-yl)propyl]-l-[2-(3,5- 
dfluorophfeylai^ 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3<3- me%^^ 
trifluorophenylami^ 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- methyl-6-methoxyqubolm^yl)propyl].l-[2-(3,5- 
difluoroph^oxy)ahyl]piperidm-^yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- methyl-6-methoxyquinolin4-yl)propyl]- 1 -[2-(2,3,5- 
trifluorophenoxy)ethyl]piperidin^-yl-metlmol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- methyl-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(2 s 3,5- 
trifluoroph&ylthio)^yl]pipOTdin^yl-methanol 

4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- methyl-6-methoxyquinolin-4-yI)propyl]- 1 -[2- 
(cyclopentyltWo)e^ 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- methyl-6-m^thoxyquinolin^yl)propyl]- 1 -[2-(pyridin-2- 
yl)thioethyl]pip&idin-4-yI-rnethanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy0^3-m<^^ 
yl)thioe%l]piperidin-4-yl-methanol 
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4-[3^S)-hydroxy-3-(3- methyl-6-methoxy^ 
phenyl>prop-2-ynyl]pipOTdin^yl-methanoI 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- methyl-6-methoxyquinolin4-yl)propyl]. l-[3^thien-2-yl>pit)p-2- 
ynyl]piperidin-4-yI-methanol 

4-[3^S>hydroxy0^3-fluoro-6^^ 1 -[2- 

(c7clohexyI)6thyl]piperidin^yl-methanol 

4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- fluoro -6-methoxyquholm^ 
piperidin-4-yl-m6thanol 

4-[3-(R,S>hydroxy-3^3- fluoi^ 
trifluorophenyl)pix>pyl] piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- fluoro-^methoxyquinolin-4-yl)propyl]--l-[2-(3,5- 
difluorophenylan^ 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoro-6-methoxyquino^ 
trifluoroph&ylam^ 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fl^ 
difluoroph^oxy)e%l]pip^din-4-yl-methanol 

4-[3^S)-hydroxy-3-(3- fluoro^methoxyquino!in-^yl)propyl]-l-[2-(2,3,5- 
trifluorophfeoxy)ethyl]piperidin^yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoro-6-methoxyquinolin^yl)propyI]- 1-[2-(2 > 3 > 5- 
trifluorophenyltWo)ethyl]pipOTdin^-yl-methanol 

4-[3-(R,S)4iydroxy-3-(3- fluoio-6-methoxyquinolin-4-yI)propyl]- 1 -[2- 
(cyclopentylthio)ethyl]piperidin^-yl-metha^ 

4-[3^S)-hydroxy-3-(3- fluoro-6-methoxyquinolin^yl)propyl]- 1 -[2-(pyridin-2- 
yl)thioethyl]pipCTidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoro-6-methoxyquinolin-4-yl)prt>pyl]. l-[2-(thien-2- 
yl)thioethyl]pip6ridin^-yl-methanol 

4-[3^S>hydroxy-3-(3- fluoro^methoxyqumolin 
phmyI>prop-2-ynyl]pip^din-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)4iydroxyO<3- fluor^^ 
ynyl]piperidin-4-yl-methanol 
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4^3-(R,S)-hydroxy^3-dm^^ 
(cyclohexyl)ethyl]pipOTdin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- dimethylamino -6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3- 
(phenyi)propyl] piperidin^-yl-methanol 

4-[3-{R,S)-hydroxy-3-(3- dimethylamino^m^oxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-(2,3,5- 
trifluoroph6nyl)propyl] piperidin^-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- dim&hylamino^metto^ 1 -[2-(3,5- 

difluorophenylamino)e^ 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- dim^ylamino-6-methoxyquinolin^yl)propyl]- 1 -[2-(2,3,5- 
trifluorophfeylamijio)ethyI]pipOTd^^yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- dime%lamino-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(3,5- 
difluorophenoxy)ethyl]piperidin^-yl-melhanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy0^3-dm^ 
trifluorophOTOxy)ahyl]pipOTdin^yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- dimethylamin^ 
trifluoroph<mylth^ 

4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- dim6thylamino-6-methoxyc^molin-4-yl)pix)pyl3- 1 -[2- 
(cyclopentylthio)ethyl]pipOTdin^yl-meto 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- dime%lamino^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-{pyridin-2- 
yl)thioethyl]pipOTdin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- dimethylamincK6-methoxyquinolin^-yl)propyl] 
yl)thioethyl]pipmdin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3-dimethylamino^methoxy^ 
trifluoro-phmyl)-prop-2^ 

4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3-dim^y^ 
prop-2-ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- hydroxymethyl-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2- 
(cyclohexyl)ethyl]pipOTdin-4-yl-methanol 

4-[3<R,S>hydroxy-3-(3- hydroxymethyl -6-methoxyquinolin-4-yl)propyI]-l-[3- 
(phenyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 
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4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- hydroxymethyl -6-methoxyquinoIin^.yl)propyl]-l.[3-(23,5- 
trifluorophenyi)propyl] pip«idin-4.yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxyO-(3- hydroxymethyl^methoxyqum 
dfluorophenylai^ 

4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- hydroxymethyl-6-^^^ 
trifluoroph&ylamino)^^^ 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3-hydroxymethyl^mdthox^ 
difluorophenoxy)e%l]piperidin^yl-meth^ 

^[3^S>hydroxy-3<3- hydroxy 
trifluoroph^oxy)ethyl]pipOTdin4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- hydroxyme%I^methoxyquinolin-4-yi)propyl]- 1-[2-(2,3,5. 
trifluorophenylthio)ethyl]piperidin4-yl-me 

4-[3^S)-hydroxy-3^3- hydroxymethyl^methoxyq^ 
(cyclopentyltWo)6^^ 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3^3-hydro^ 
yl)thioe%l]pipaidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- hydroxyme%l-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-{thien-2- 
yI)thioethyl]piperidin^-yl-methanol 

4-t3-(R,S)-hydroxy-3-(3-hydroxymethyI-6-methoxyq^ 
trifluoro-ph&yl)^ 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- hydroxyme%l-6>methoxyquiiiolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-(thien-2-yl)- 
prop-2-ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3^S)-hydroxy-3<3- fluorome^ 
(cyclohexyl)ethyl]pipOTdin-4-yl-methanol 

4»[3-(R,S)-hydioxy-3-(3- fluoromethyl -6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3- 
(phenyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoromethyl ^methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3-(2,3,5- 
trifluonophenyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

4-[3<R,S)-hydroxyO-(3- fluoromethyl-6-methoxyqum 
difluorophaiylai^ 
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4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoromethyl^methoxyquinolin^-yl)propyl]- 1-[2-(2,3,5> 
trifluorophenylamino)^ 

4-[3-(R 1 S)-hydroxy-3-(3- fluoromethyl-6-me^ 
difluoroph6rioxy)^yl]pip^din-4.yl.methanol 

4-[3-(R,SHiydroxy-3-(3- fluoromethyl-6-metho^ 
trifluorophenoxy)^yl]pip6ridin^yl-niethanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoromethyl^m^oxyquinoIin^4-yI)propyl]-l-[2-(2,3,5- 
trifluoroph%lthio)e%l]pip^din^yl-methanol 

4^3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoromethyl^mahoxyquinoIin-4-yl)pn)pyl]-l-[2- 
(cyclopentylthio)ethyl]piperidin4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluorome%l-6-methoxyquinolin-4-yl)propyI]- 1 -[2-(pyridin-2- 
yl)thioethyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluorom<^yl-6<ne^ 
yl)thioethyl]pipmdin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoromethyl-6-methoxyq^ 
ph%l)-prop-2-ynyl]piperidm^yl-methano^ 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluorome%l^m6thoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-{thien-2-yl> 
prop-2-ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- aminome%l-6-methoxyquinolin^-yl)propyl]- 1 -[2- 
(cyclohexyl)ethyl]piperidin4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- aminomethyl -6-methoxyquinolin-4.yl)propyI]-l-[3- 
(phenyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- aminomethyl -6-methoxyquinolin-4-yI)propyl]-l-[3-(2,3,5- 
trifluoroph6nyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- ammomethyl-6-m^oxyquinolin^-yl)propyl]- 1 -[2-(3,5' 
difluorophenylamino)e%l^^ 

4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- aminomethyl-6-methoxyc^^ 1 -[2-(2X5' 

trifluon>ph&ylamino)e%^^ 

4-[3KR,S)-hydroxy-3-(3-am^ 
difluorophfeoxy)ethyl]pipOTdin-4-yl-methanol 
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4-[3-(R,S^hydroxy^ 
trifluorophenoxy)e%l]pipOTdin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- aminomethyI-6-metto^^ 
trifluoroph<mylto^^ 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- aminomethyl-6-methoxyquinolin^-yl)piopyl]- 1 -[2- 
(cyclopentyltWo^ 

^P-(R,SMiydroxyO-(3-ami™^ 
yl)tWoethyl]pipaidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- aminomethyl-6-m&hoxyq^ 
yl)thioethyl]pipOTdin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3^3- aminomethyl-6-methoxyqum 
ph^yl)-prop-2-ynyl]pip^din-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- ammome%l-6-m<tooxy^ 
prop-2-ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3^S)-hydroxy^^3-morpholhomethyl-6-methoxyq^ 
(cyclohexyl)e%l]pipOTdin^-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- moipholinomSthyl -6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3- 
(phenyl)propyl] piperidin-4-yl-melhanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- morpholinomethyl ^m^oxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3-(23,5- 
trifluoroph&iyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-<R,S)-hydroxy-3-(3- moipholmomethyl^methoxy 
difluoroph&ylammo)e^^ 

4-[3^S)-hydroxy-3-(3-morphoIinomethyl-6-methoxyquino 
trifluorophenylamino)ethyl]piperidin^yl-me 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- moipholinomethyl-6-methoxyqumolin-4-yl)propyl]-l -[2-(3,5- 
difluorophenoxy)^yl]pipOTdin-4-yl-methanol 

4-[3-^S)-hydroxy-3-(3- moipholinomethyl-6-methoxyquinolin^yl)propyl]-l- 
trifluorophenoxy^yljpipm 

4-[3-(R,S)4iydroxy-3<3-morph^^ 
trifluoroph<bylthio)e^^ 
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4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- moipholinomethy!-6-methoxyquinolin^-yI)propyI]- 1 -[2- 
(cydopentylthio)ethyl]piperidin-4-yl-methanol 

^3^S)-hy<toxy^3-mon>holinome^^ 
2-yl)thioethylJpipaidin4-yl-methanol 

4-[3^S)-hydroxy-3<3-moipholbomethyl^methoxyquinolin4-yl)pre^ 
yl)thioethyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3^SHiydroxy0^3-moipholinomethyl^^ 
trifluoro-phOTyl)-prop-2-ynyl]pipOTdin-4-yl-methanol 

4-[3<R,S)-hydroxy-3^3-moipholinom6^^ 
yl)-prop-2-ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

443-(R,S)-hydroxy-3^3-m^thyl-6-methoxyquinolm^yl)propyI]-l-[3K2,4,^ 
trifluorophenyl)propyl] pip6idin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S>hydroxy-3^3-methyl-6-methoxyquinolb4-yl)propyl]-l-[3-{3,4,5- 
1rifluoroph&iyl)propyl] piperidin-4-yl-m6thanol 

4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- methyl-6-m6thoxyquinolin-4-yl)propyI]- 1-[2-(2,4,6- 
trifluorophenylthio)e%l]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-{R,S>hydroxy-3-(3- melhyl^methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(3,4,5- 
trifluorophenylthio)e%l]pipaidin-4-yl-mahanol 

4-[3-(R,S>hydroxy0^3-methyI^methoxyquinolm^yl)propyl]4-[2^2,4,6^ 
trifluorophoiylamino)e%l]pipOTdin-4-yl-meaianol 

443-(R,S>hydroxy-3^3-m^yl-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(3,4,5- 
trifluorophOTylainino)e%l]piperidin-4-yl-methanol 

^P-^S^ydroxy^^-mahyl^m^thoxyquinolin-^ylJpropyy-l-P^^.e- 
trifluorophenoxy)ethyl]piperidin-4-yl-m6thanol 

4-[3^S>hydroxyO-(3-m6thyl-6-mahoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(3,4,5- 
trifluoroph6noxy)ediyI]pipCTidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- methyl-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- l-[3-(2,4,6-trifluoro- 
phenyl)-prop-2-ynyl]piperidin-4-yl-methanoI 

4-[3^S>hydroxy-3<3-methyl^m<^oxyq^^ 
ph%l)-prop-2-ynyl]piperidin-4-yl-methanol 
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4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoro-^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-(2 ,4,6- 
trifluorophenyl)propyI] piperidin-4-yl.methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-(3,4,5- 
trifluorophenyl)pnopyl] piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoro-6-methoxyq^ 
trifluoroph&iyl^ 

4-[3<R,S)-hydn>xy-3-(3- fluom-6-methoxyquinolin^-yI)propyl]- 1 -[2-(3,4,5- 
trifluoroptobylthio)^ 

4-[3-<R,S>hydn>xy-3-<3- fluoro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2^ 
trifluorophenylamino^ 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoro^methoxyqumolin^yl)propyl]- 1-[2<3 
trifluorophenylammo)^ 

4^3-(R,S)-hydroxy-3<3- fluoro-6-methoxyquino 
trifluorophtay)^^ 

4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- fluoro-6-methoxyc^ 
trifluorophenoxy)ethyI]piperidin^yl-mafami 

4-[3-(R,S>hydroxyO-(3- fluoro-6-m^oxyquinolin^ 
ph<byl>prop-2-yny^ 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3-fluoro-6-mahoxyquinolm 
ph^yl>prop-2-ynyl]piperidta-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- dime%lammo^methoxyquinolin-4-yl)propyI]- 1 -[3-(2,4 5 6- 
trifluorophenyOpropyl] piperidin^-yl-methanol 

4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- dim&hylamin^ 
trifluorophenyl)propyl] piperidin^-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- dimethylamino^methoxyquinoIin-4-yl)pro^ 1 -[2-(2,4,6- 
trifluorophaiylthio^ 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- dim&hylaminch6-me^^ 
trifluorophenylthio)^ 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- dimethylamho-^ 
trifluorcphSnyla^ 
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4-[3-(R,SHydroxy-3-(3- dimethyiamino^^ 
trifluorophteylamino^^ 

4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- dimethylamin(>6^^ 
trifluoroph<moxy)<^^ 

4-[3<R,S)-hydroxy-3^3-dim^^ 
trifluoroph&oxy^ 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3-dim^^ 
trifluoro-phenyl>pro^ 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- dim&hylaminch^^ 
trifluoro-ph(byl)-p^ 

4-[3-(R,S)-hydimy^3- hydros 
trifluorophenyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- hydroxymethyl^ 
trifluoroph<bylthio^ 

4-[3^S)-hydioxy-3-(3- hydro^^ 
trifluorophfeylthio)^ 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- hydroxymethyl-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(2 ,4,6- 
trifluoroph6nylamino)^^ 

4-[3-(R,S^hydroxy-3^3-hy^ 
trifluorophenylamino)e^^ 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- hydrox>TTiethyl^methoxyqubolin^-yl)propyl]- 1 -[2-(2,4,6- 
trifluorophenoxy)e%^ 

4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- hydroxyme%l-6-meto^ 1 -[2-(3,4,5- 

trifluorophenoxy)e%l]pip^din-4-yl-methanol 

4-[3~{R,S)-hydroxy-3-(3- hydroxym^yl^mahoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-(2,4,6- 
trifluoro-ph^yl>prop-2-ynyl]pip^din^yl-me 

4-[3-(R,S>hydroxy-3^3- hydroxymethyl-6-meto 
trifluoro-phenyl)-prop-2-ynyl]pipmdin^ 

4-[3-(R,S)-hydroxyOK3- fluoromethyl-6-mahoxyc^ 
trifluoroph6nyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 
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4-[3-(R,S)-hydrox^ 

trifluorophenyl)propyl] pip6ridin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3^3- fiu^^ 
trifluorophraylthio)^ 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- ftoorom&hyl^m&to^ 
trifluoroph<bylth^^ 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoix)methyl-6-methoxyquinolin-^yl)propyl> l-[2-(2,4,6- 
trifluorophenylamino)e%l]pipOTdin4-yl-m^ 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoromethyl^methoxyq^o!in-4-yl)propyl]. 1 -[2-(3,4,5- 
trifluoroph&ylamino)^^ 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluorome%l-6-methoxyquinolin-4-yI)propyl]- 1 -[2-(2,4,6- 
trifluorophenoxy)ethyl]piperidin-^yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxyO-(3-fluoromethyl-6-methoxyqi^ 
trifluorophCToxy)ethyl^ 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluoromethyl^methoxyquinolin«4-yl)propyl]- l-[3-(2,4,6-lrifluon> 
phenyl>prop-2-ynyl]pipOTdin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- fluorom&hyl-6-m<^^ 
phenyl>prop-2-ynyI]piperidin^yl-methanol 

4-[3-(R£>hydroxy-3-(3- aminomethyl-6-methoxyquinolin^yl)propy] 1 -[3-(2,4,6- 
trifluorophenyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- aminom^yl-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-(3,4,5- 
trifluorophenyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

^[3-(R,S)%droxy-3^3- anm^ 
trifluorophenylthfo^^ 

4-[3^SHiydroxy-3^3- aminom^ 
trifluorophenylthio)e^^ 

4-[3-(R,S)-hydroxyO-(3-aminomethyl-6-methoxyq^ 
tnfluorophenylam^ 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- aminomethyl^m&hoxyqu^ 
trifluoroph&yla^^ 
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4~[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- ammomethyl-6-mete 
trifluorophenoxy)ethyl]pipOTdin^yl.methanol 

4-[3-(R,S).hydroxy^.(3-amijiomethyl-6-methoxyquinol^^ 
lxifluorophenoxy)e%l]pip^din-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxyO-(3- aminomethyl^methoxy^ 
ph%l)-prop-2-ynyl]pipOTdin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- ammomethyl^mdhoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-(3,4,5-trifluoro- 
phfeyl>prop-2-ynyl]piperidin^yl-methanol 

4-[3-(R,S>hydroxyO-(3-moipto^ 
trifluorophenyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxyO-(3- morphofo^^ 
trifluorophenyl)propyi] pipmdin-4-yl-methanoI 

4-[3^S>hydroxy-3-(3- moipholinom6thyl^methoxyquinolin-4-yI)propyl]- 1 -[2-(2,4,6- 
trifluorophenylthio 

4-[3-(R,S>hydroxy-3-(3- moipholinom(^yl^m<^^ 
trifluoroph<%ltWo^ 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- morpholinome%l^methoxyquinolb^yl)propyl]4-[2K2,4,^ 
trifluoroph&ylamm^ 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- morpholinom^yl^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(3,4,5- 
trifluorophenylami^ 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3- moipholinom^yl^methoxyquinolin-4-yl)prDpyI]- 1-[2-(2 5 4,6- 
trifluoroph^oxy)ethyl]pipOTdin^yl-methanol 

4-[3<R,S)-hydroxy-3^3- moipholmo^ 
trifluorophenoxy)ethyl]pipOTdin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-hydroxy-3-(3-moipholinome%l-6-methoxyquino 
trifluorc>ph^yl)-prop-2-ynyI]pipOTdin4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)4iydroxy-3-(3- moipto^^ 
trifluorchph&yI>pro^ 

4-[3-(R,S)-fluoix>-3K3^Won>-6-methoxyquinolin^ 
methanol 
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4-[3-(R,S)-fluoro^ 
yl-methanol 

^[3-(R,S>fluoro-3<3^hloro-6-methoxyquinolb^yl^ 
piperidin-4-yl-methanol 

4 -t 3 -(^S)-fluort>0-(3^^ 
piperidin-4-yI-methanol 

4 -[3-(R,S)-fluoro^-(3^hto^ 
piperidin-4-yl-methanol 

4-[3^S)-fluoro-3^3^^ 
piperidin-4-yl-methanol 

4-[3^S)-fluoro-3-(3^hloro-6-methoxyquinoIin^ 
piperidin-4-yl-methanol 

4-[3^S)-fluoro-3-(3^hloro-6-methoxyquinolin^yl)prD^ 
difluorophenyl)propyl] piperidin^-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-fluon>3-(3^Mo^ 
difluorophenyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

4-[3^S)-fluoro-3^3^Moro^ 
difluoroph6nyl)propyI] pip«idin-4-yl-methanoI 

4-[3^S>fluorc>>3-(3^Moro-6-methoxyquinolin^yl)propyl^ 
difluorophenyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-fluoro-3-(3K:hloro-6-m^^ 
difluorophenyl)propyl] piperidin-4-yl-m^thanol 

443-(R,S>fluom-3<3-chloro-6-m6thoxyqumolin4-y^ 
trifluorophenyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-fluoro-3^3^hto^ 1 -[3-(2,4,6- 

trifluorophenyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S>fluoro0^3^hIoro-6-m^ 
trifluoroph6nyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

4-P-(R,S)-fluoro-3-(3K;W^ 
propyl]piperidin-4-yl-methanol 
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4-[3-(R,S)-fluon>3K3^Woii^ 
fluoroph^ylthio)propyl]pipmdin^yl-methanol 

4-[3-(R,S)-fluoio-3^3^hloro^m 
fluoroph&ylthio)propyl]piperidin^yl-methanol 

4-[3^S)-fluoro-3^3K;Woro^ 
fluorophenyIthio)ethyl]pip^din^yl-methano^ 

4-[3-(R,S>fluoro-3-(3^Morc^ 
fluoroph6nylthio)propyl]piperidin^yl-rnethanol 

4-[3-(R,S>fluoio-3^3<Moro^^ 
difluorophOTylthio)6thyl]pip^din^yl-mdthanol 

4-[3-(R,S)-fluorch3-(3<hloro-^^ 1 -[3-(2,3- 

difluorophOTylthio)propyl]pipOTdin^yl-methanol 

4-[3^S)-fluoro-3^3K;Woro^ 
difluoroph&ylthio)^ 

4-[3-(R,S>fluonx3-(3^M^^ 
trifluoroph&iylthio)^^ 

4-[3-(R,S>fluoro-3^3^hlon>^ 
trifluorophmylthio)et^ 

4-[3-(R,S)-fluorch3^3<hloix^ 
trifluoroph&ylto^ 

443<R,S>fluorc>0-(3^hloix>^ 1 -[2-(3,5- 

difluorophfeoxy)ethyl]piperidin^yl-methanol 

4-[3<R,S)-fluoro-3^3<hloro-6-^^ 
trifluoroph&oxy)ethyl]piperidin^yl-methanol 

4-[3-(R,S>fluoro-3<}^hlor^ 
trifluorophOTOxy)ethyl]pipOTdm^yl-methanol 

4-[3^S)-fluorc>0-(3^Moio-^^ 
trifluon>phenoxy)ethyl]pipOTdin^yl-methano^ 

4-[3-(R,S)-fluora-3-(3K:Moro^methoxyqiim 
difluorophenylammo)^ 
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4-[3-(R,S)-fluoro-3-(3^Uor^ 
trifluoroph&iylam^^ 

4-[3-(R,S)-fluoro0^3-cMon^ 
tnfluorophenylamho)^ 

5 ^[3^S>fluoro-3^3<Woix>^-methoxyquinolin^yl)p^^ 
tnfluorophenylamho)e^^ 

4-[3-(R,S)-fluoroO-(3<;UoK^ 
difluorophenyIthio)propyl]pipOTdin^yl-methano] 

4-[3-(R,S)-fluoro0^3<hl^^ 

1 o chlorophaiylthio)e^ 

4-P-(I^S>fluorch3-(3<Woi^ 
cWoroph&ylthio)pi^ 

4-[3-(R 1 S>fluorc^3^Moro-^ 
chlorophenyl^^ 

is 4-[3-(R,S)-fluoiT>-3-^ 
chloroph%lthio)pi^ 

4-[3-(R,S)-fluorc>3-(3<Moro^m^^ 
chloroph&ylthio^ 

4-[3-(R,S>fluoro-3^3n;h]oiT>^^ 1 .[3.(4, 

2 0 chloroph^yltWo)propyl]pipmdin-4-yI-methanol 

4-[3-(R,S)-fluoir>-3<3^hloro-6-me^^ 1 -[2-(2- 

methylphmylthio^ 

4 -[3-(R,S)-nuoro-3^3<hlor^ 
methylphenyltWo)propyl]pipmdin-4-yl-methanol 

25 4-[3^S>fluoro-3-(3^Moro-^^ 

methylphfeylthio)ethyl]p^din4-yl-methano^ 

4-[3<R,S)-fluoro-3K3^hloro^methoxyqtiholin^y^ 1 -[3-{3^ 
methylph&ylthiofr^^ 

4-[3-(R,S>fluoro-3^3^hloro-6-methoxyquinolin^yl)propy 

3 0 methylph&iylt^^ 
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4-[3^S>fluoro-3^3<hloro-6-m^^ 
me%lphaiyItWo)prop^ 

4-[3<R,S)-fiuon>3^3^hlo^ 1 .[2^ 

trifluoromethylph^ 

^P-(R,S)-fluoroO-(3<Moro^ 
trifluromethylphenylth^^ 

4-[3^S>fluoro-3-(3K:Woro^m^ 
trifluorome%lph<myltWo)^ 

4-[3^S>fluoro-3<3^hloro^^ 
trifluromethylphmylthi^^ 

4-[3-(R,S)-fluoroO-(3<;hlon>^m 
trifluorome%lph<a^^ 

4-[3-(R,S)-fluoro-3-(3^^ 
trifluromethylphenyllhio)propyl]piperidm 

4-[3-(R,S>fluoroO-(3<hloi^ 
m^oxyphaiylthio^^ 

4-[3-(R,S)-fluoix>^3<hloiT>^ 
methoxyphOTyIthio)p^ 

4-[3-(R,S)-fluoit>-3-(3^h^ 
methoxyphenylttoo)ethy^ 

4-[3^S)-fluoro-3-(3K;Mon>^ 1 -[3-(3- 

methoxyphfeylthio)propyl]piperidin-^yl-methanol 

4-[3^S)-fluoro-3^3^Moro-6-^^^ 
methoxyphenylthio)e%l]pi^ 

4-[3<R,S)-fluoroO-(3^hloix>-^^ 
methoxyphenylttao)propy^^ 

4-[3-(R,S)-fluoro-3<3^hlonv6-methoxyquinolin 
[cydopentyIm6thyl]pipOTdin^yl-methanol 

4-[3-(R,S>fluoro^3K;Moi^ 
(cyclopentyl)ethyl]piperidin^yl-methanol 
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4-[3-(R,S)-fluoro-3^3^Mor^ 
(cyclohexyl)e%l]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-fluor(>3-(3-chlorch6-methoxyquinolin4-yl)propyl]- 1 -[2- 
(cyclopentylthio)^yl]pipOTdin^yl-methanol 

5 4-[3-(R,S)-fluoro-3-(3^hlon>6-methoxyquinolin4-yQ^ 
(cyclopentyltUo)propyl]pipmdfa4-yl-methano^ 

4-[3-(R,S)-fluoix>0^3^hl^^ 
(cyclohexyltWo)propyl]pipOTdm-^yl-methanol 

4-[3-(R,S>fluoro-3-(3<hloro^ 
10 yl)thioethyl]piperidin-4-yl-m6thanol 

4-[3-(R,S)-fluoro-3-(3-cMoro^ 
yl)butyI]piperidin-4-yl-methanol 

4-f3^S)-fluoro-3^3<hIor(>6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[3-(thien-2- 
yl)thiopropyl]piperidin-4-yl--methanol 

is 4-[3^S)-fluorc^3-(3^Moro^ 
yl)propyI]piperidin-4-yl-m6thanol 

4-[3-(R,S)-fluoio-3-(3^Mor^^ 
yl)butyl]piperidin-4-yl-m6thanol 

4-[3^S)-fluon>3-(3^hloi^ 1 -[2-(thien-2- 

2 o yl)tWoethyI]pipmdin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)~fluoro-3-(3K:Uon>6-methoxyquinolin"4-yl)propyl]- 1 -[2-(thien-3- 
yl)thioethyl]pipOTdin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-fluorch3-(3K;W^^ 1 -[3-(thien-3- 

yl)tUopropyl]piperidin-4-yl-methanol 

2 5 4-[3-(R,S)-fluoro-3<3^W^^ 

yl)propyl]pipOTdin-4-yl-mefhanol 

4-[3^S)-fluon>3<3K;Moi^ 
yl)butyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S>fluoix>-3^3<:M<^^^ 

3 o yl)thioethyl]pipOTdin-4-yl-methanol 
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4-[3-(R,S)-fluoro-3-(3^hlo^ 
yI)propyI]piperidin^-yl-m^thanol 

4-[3-(R,S>fluoro-3-(3K:W^^^ 
yI)butyl]piperidin-4-yUmethanol 

5 4-[3<R,S)-fluon>0^3<;M^^ 

yl)thiopropyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R^S)-fluoro-3-(3^^ 
yl)propyl]piperidin-4-yI-raethanol 

4H3<R,S>fluoro-3-(3^hloro^ 1 -[4-(pyridin-3- 

io yl)butyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-fluom-3-(3^hIoro^methoxyquholm 1 -[2-(pyridin-3- 

yl)thioethyl]pipOTdin-4-yl-methanol 

4-[3^S)-fluoro-3-(3^Moi^ 
yl)thiopropyI]piperidin-4-yl-m6thanol 

is 4-[3KR,S)-fluorxv3^3K;Moi^ 
yl)propyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3^S)-fluoix>-3-(3^Moro^m 
yl)butyl]piperidin-4-yI-methanol 

4-[3^S)-fluon>3-(3KMoro^^ -[2-(pyridin-4- 
20 yl)thioethyl]pip6ridh4-yl-methanol 

443KR,S)-fluon>-3-(3K:Moro-^^ 1 -[3-(pyridin-4- 
yl)thiopropyl]pipmdin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-fluoix>-3-(3^Moro-6^ -[3-(pyrazin-2- 
yl)propyl]piperidin-4-yl-m6thanol 

25 443^S>fluorch3-(3K:Woro-6-methoxyqumolh^^ 
yl)butyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-fluorc>3-(3-chlorc^^ 1 -[2-(pyrazin -2- 

yl)thioahyI]pipOTdin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-fluoro-3^3K;Mor^^ 
3 o yl)thiopropyl]piperidin-4-yl-methanol 
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4-[3-(R,S)-fluon)0-(3^^ 
2-ynyl]pip6idin4-yl-methanol 

443-(R,S)-fluon>0-(3<Wor^^ 
prop-2-ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

^[3<R,S)-f]uon>^3^Wo^ 
prop-2-ynyl]piperidin-4-yl-methanoI 

4-[3-(R,S>fluoro-3K3^hlo^ 
prop-2-ynyl]piperidin-4-yl-m6thanol 

4-[3-(R,S>fluoro-3<3^M^^ 
prop-2-ynyl]pipCTidin-4-yl-methanol 

4-[3KR,S)-fluoroO-(3<hlo^ 
prop-2-ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3^S)-fluor<>3K3^h]oix>^^ 
ph^yl)-prop-2-ynyl]pipOTdin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S>fluorch3-(3^hlo^ 
phenyl)-prop-2-ynyl]piperidin-^yl-methanol 

4-[3^S)-fluoioO-(3<hloix^ 
phOTyl>prop-2-ynyl]pipOTdin^-yl-metbanol 

4-[3-(R,S)-fluoroO-(3K:M^^ 
phfeyl)-prop-2->iiyl]pipOTdin^yl-methanol 

4-[3-(R,S)-fluorch3^3^hlor^^ 1 -[3-(4-chloro-2-fluoro- 

phenyl)-prop-2-ynyl]piperidin4-yl-methanol 

4-[3-(R,S>fluor<>3-(3K;hloi^^ 
phenyl)-prop-2-ynyl]piperidin-4-yI-methanol 

443-(R,S>fluoro-3-(3^Moro^^ 1 -[3-(3,5-bis-trifluoromethyl- 
phOTyl>prop-2-ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3^S)-fluorch3-(3<hlor^ 1 -[3-(thien-2-yl>prop-2- 
ynyl]pipaidin-4-yl-m6thanol 

4-[3-(R,S)-fluoro-3^hloro-^^ 
ynyl]piperidin-4-yl-methanol 
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4-[3-(R,S)-fluoix>-3<3^Moi^^ l-[3-(l ,3-thiazol-2-yl)-prop-2- 

ynyI]piperidin-4-yl-methanoI 

^PKR,S)-fluoro-3-(3^Woro 
ynyl]piperidin-4-yl-m6thanol 

4-[3-(R,S)-fluoro0^3^Moro^^ 3-thiazol-5-yl>prop-2- 
ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-fluoro-3^3K:h]oro^m^thoxyquinolin^yl)propyI]- 1 -[3-(pyridin-2-yl)-p^op-2- 
>Tlyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-f[uoiT>-3^3^hto^ 
ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(]^S)-fluoioO-(3^Noro^ 1 -[3>{pyridin-4-yI)-prop-2- 

ynyl]piperidin^-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-fluoix>-3^3-methy^^ 
(cyclohexyl)ethyl]p^din-4-yl.methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- methyl ^methoxyquinoIin4-yl^^ 
piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- methyl-6-methoxyquinolin^yl)piopyl]-l-[3-(2,3,5- 
trifluorophenyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- m&hyl-6-m^oxyquinolin^ 
difluorophSnylamino)^ 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- methyl^methoxyquinolin-4-yl)piopyl]-l-[2-(2,3,5- 
trifluorophenylami^ 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- m^yl^methoxyquinolin-4-yl)propyI]-l-[2-(3,5- 
dfluoroph^oxy)ethyl]pipCTdin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- methyl^methoxyquinolin^yl^ropyy-l-P^^^- 
trifluorophenoxy)e%l]pipmdin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S> fluon>3-(3- methyl^m&hoxyquinofo^ 
trifluorophenylthio)e%l]pip6idm4-yl-methanol 

4-[3-(R,S> fluoix>-3-(3- methyl-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2- 
(cyclopentylthio)ethyl]pipOTdm^yl-methan 
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4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- methyl-6-methoxyquinolin-4-y])propyl]- 1 -[2-(pyridin-2- 
yl)thioethyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- methyl-6-methoxyqumofo^ 
yI)thioethyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- methyl^m<^oxyquinolm^ 
phfeyI)-prop-2-ynyl]pipaidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- methyl-6-methoxyquinolm-4-yl)propyl]- 1 -[3-(thien-2-yl>prop-2- 
yny]]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R£> fhioro^^fluor^ 
(cyclohexyl)6thyl]pipmdin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluoro -6-methoxyquinolin-^yl)propyl]-l-[3-(phenyI)propyl] 
piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoro-6-methoxyquinolk^yl)propyl]-l-[3-(2,3,5- 
trifluorophenyl)propyl] piperidin^-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoro^m^oxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(3,5- 
Muorophenylamino)^ 

4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluoro-6-methoxyquino^ 
trifluorophenylamino^ 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoro-6-methoxyquinolin^-yl)propyl]-l-[2-(3,5- 
difluorophenoxy)ethyl]piperidin^yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoro^-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l.[2-(2,3,5- 
trifluorophenoxy)^yl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)~ fluoro-3-(3- fluoro^methoxyq^ 
trifluorophenylthio)e%l]pipOTdin^yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluorcK6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2- 
(cyclopentylthio)^ 

4-[3-(R,S> fluoro-3-{3- fluoro-6-metlioxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(pyridin-2- 
yl)thioe1hyl]pipOTdin^-yl-methanol 

4-P-(R,S)- fluoro-3-(3- 
yi)thioe%l]piperidin^-yl-methanol 
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4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoro-6-methoxyquinoIin-4-yl)propyl]- 1 -[3-(2,3,5-trifluoro-phenyl)- 
prop-2-ynyI]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro3-<3- fluorch6-methoxyquiro^ 
ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)-fluoro-3-(3<iim^ 
(cyclohexyl)e%l]piperidin^yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dimethylamino -6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3- 
(phenyl)propyl] piperidin-4-yl-m6thanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dimethylammo^meto 
tiifluorophenyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dim&hylamino^metto^ 
difluoroph^ylamino)e^^ 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dim^ylammc^met^ 
trifluorophmylamino)^ 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dimethylammo^ 
difluorophenoxy)e%l]pipOTdin4-yl-methanol 

4-[3-(R,S> fluoro3-(3- dimethylamino^m^ 
trifluoroph^oxy)e%l]piperidin^-yl-m6thanol 

4-[3-(R,S)- fluoio-3-(3- dimethylamino^m 
trifluorophenylth^ 

4-[3-(R,S)- fluoro3-(3- dimethylamino-6-methoxyquinolin^yl)propyl]- 1 -[2- 
(cyclopentylthio)ethyl]piperidin^yl-methan 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dimethylamino^m^ 
yl)thioethyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fhioro-3-(3- dimethylamino^ 
yl)thioethyl]pipOTdin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dimethylamta^ 
trifluoro^h*^ 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dim&hylamho-6-m^ 
prop-2-ynyl]piperidin-4-yI-methanol 
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4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- hydroxymethyl-6-m^oxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2- 
(cyclohexyl)e%l]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- hydroxymethyl -6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3- 
(phenyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- hydroxymethyl -6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3-(2,3,5- 
trifluorophenyl)propyl] pip6ridin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro3-(3- hydroxyme%l-6-methoxyc^ 
difluoroph&ylamino^ 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- hydroxymethyl-6-m<^ox^ 
trifluoroph&ylamino)e%^^^ 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- hydroxymethyl-6-m^oxyquinolin^yl)propyl]-l-[2 
difluorophenoxy)e%l]pipOTdin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoio-3-(3- hydroxymethyl-6nm^ 
trifluorophfeoxy)ethyl]pip^dm^yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- hydroxymethyl^methoxyq^ 
trifluoropto^ylthio)^ 

4-[3-(R,S)- fluoro3-(3- hydroxymethyl^methox^ 
(cyclopentylthio)ahyl]piperidin^yI-methanol 

4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- hydroxymethyl-6-methoxyquinolin^-yl)propyl]- 1 -[2-{pyridin-2- 
yl)thioe%l]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- hydroxyme%l-6-methoxy^ 
yl)thioe%l]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- hydroxym&hyl-6-methox^ 
trifluon>-phenyl)-proph2-ynyl]pipOTdin^yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro -3-(3- hydroxymethyl-6-meto 
prop-2-ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fiuoro-3-(3- fIuorome%K6-methoxyquinolin-^yl)propyl]-l-[2- 
(cyclohexyl)e%l]piperidin^yl.methan 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoromethyl ^m&hoxyquinolin^^ 
piperidin-4-yl-methanol 
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4-[3-(R,S)- fluon>-3-(3- fluoromethyl -^methoxyquinolin-4-yl)propyI]-l-[3-(23,5- 
trifluorophenyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- £luoromethyl-6-methoxyquinolin4-yl)pn3pyl]-l-[2«(3,5^ 
difluorophenylamino)^yl]pipOTdin4-yl.rnethanol 

4-[3-(R,S> fluon>-3-(3- fluorome%l-6-methoxy^ 
trifluorophenylamho)^ 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluorome%l^mahoxyquinolin^yl)propyl]-l-[2-(3,5- 
difluoroph^oxy)ethyl]pipmdin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S> fluoro-3-{3- fluoromethyl-6-mahoxyquinoIin4-yl)pn>pyl]-l-[2^23^- 
trifluoroph^oxy)ethyl]piperidm^yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoromethyl-6-m^^ 
trifluorophenylthio)e^^^ 

4-[3-(R,S> fluon>3-(3- fluoromethyl-6-methox^ 
(cyclopentylthio)^^^ 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoromethyl-6-m^ 
yl)thioethyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluorome%l^m^oxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(thien-2- 
yl)thi<^%l]pipOTdin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluoromethyl-6-methoxyquinolin^-yl)propyl]- 1 -[3-(2,3^-trifluoro- 
ph%l>prop-2-ynyl]pip^din-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluon>-3-(3- fluorome%l^methoxyq^ofo^ 
2-ynyl]pipaidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluon>3-(3- aminomethyl-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2- 
(cyclohexyl)ethyl]pipOTdin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- aminomethyl -6-methoxyquinolin4-yl)propyl]443-(phenyl)pn>py 
piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- aminomethyl -6-metoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3-(2,3,5- 
trifluoroph6nyl)propyl] pip6ridin4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoiD-3-(3- aminomethyl^methoxyq^ 
difluorophOTylamino)^yl]pipmdin-4-yl-methanol 
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4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- aminomethyl-6-metto^ 
mfluoroph&ylammo)^ 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- aminome%l-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(3,5- 
difluorophfeoxy)ethyI]piperidk^yl«methanol 

4-[3-(R,S)- fluon>-3-(3- aminome%I^methoxyquinolin-4-yl)propyI]-l-[2-(2,3,5- 
trifluorophfeoxy)ethyl]pipOTdin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- aminom&hyl-6-methoxyq^^ 
trifluorophraylthio)^ 

4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- aminome%l-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2- 
(cyclopentylthio)^ 

4-[3-(R,S)- fluon>3-(3- ammomethyl^meto 
yl)thioethyl]pipOTdin-4-yl-methanol 

4-[3-{R,S)- fluoro-3-(3- aminome%l-6-meto^ 
yl)thiodhyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoix>-3-(3- aminomethyl-6-meta 
phenyI)-prop-2.ynyl]piperidin^yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- aminomethyl-6-methoxyquinolin^-yl)propyl]- 1 -[3-(thien-2-yl)- 
proFh2-ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- moipholinom^yl-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2- 
(cyclohexyl)ethyl]pipOTdin^-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-{3- moipholinomethyl -6-methoxyquinolin4-yl)propyl]-l-[3- 
(phenyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S> fluon>3-(3- morpholinomethyl -6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3-(2,3,5- 
trifluorophenyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluon>3-(3- moipholinomethyl-6-m^ 
difluorophenylamino)et^ 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- moipholinome%l^m6thoxyquinolin^yl)propyl]-14 
trifluorophfeylamino)ethyI]pipOTdin^yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- moiphoIinome%l^m6thoxyq^olin4-yl)propyl]4-[2-(3 > 5- 
difluorophenoxy)^yl]pip^din-4^yl-methanol 
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4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- morpholinomethyI-6-m^ 
trifluorophenoxy)et^ 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- moipholinomethyl-6-m^o 
trifluorophfeylthb^^ 

4-[3-<R,S)- fluoro-3-(3- moipholinomethyl-6-meta 
(cyclopaityltWo)ethyl]pipOTdto-^yl-medianol 

4-[3-(R,S> £luoro-3-(3- moipholinom^yl^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(pyridin-2- 
yl)thioethyl]piperidin-4-yl-m6thanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- morpholinomethyl^methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(thien-2- 
yl)thio^yl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- moipholinom&hyl-6-m^ 
trifluoro-ph6iyI)-prop-2-^^ 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-{3- mcqAolinomethyl-^^ 
yI)-prop-2-ynyl]pipOTdin^t-yl-methanol 

4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- me%l-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3-(2,4,6- 
trifluorophenyl)propyl] pip&idin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- methyl^methoxyquinolin-4-yI)propyl]-l-[3-(3 ,4,5- 
trifluorophenyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoiD-3-{3- m6%l-6-methoxyquholin-4-yl)pn)pyl]-l-[2-(2 J 4,6- 
trifluorophenylthio)ethyl]pipmdin^yl-methanol 

4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- methyl-6-methoxyqu™^ 
trifluoroph^ylthio)^yl]piperidm^yl-methano^ 

4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- methyl-6-methoxyquinolin-^yl)propyl]-l-[2-(2,4,6- 
trifluoroph&ylamino)e%l]pipOTdin^yl-m6thanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- me%l-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(3,4 3 5- 
trifluoroph^ylamino^ 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-{3- me%l-6-m<tooxyquiro^ 
trifluorophaioxy)ethy^ 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- me%l-6-m&hoxyq^^ 
trifluorophenoxy)ethyl]piperidin-4-yl-meth^ 
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4-[3-(R,S)- fluorc>-3-(3- m^yl-6-methoxyquholin^yl)^^^^ 
phenyl>prop-2-ynyl]pipOTdin-4-yl^methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- methyl-6-m<^oxyquinolin^^^ 
phenyl)-prop-2-ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluoro^m^oxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3-(2,4,6- 
trifluorophenyl)propyl] piperidin4-yl-methanol 

4-[3-(R,S> fluoro-3-{3- fluoro-e-m^oxyquinolin-^yl^ropy^-l-fS^^^- 
trifluoroph6nyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoio-3-(3- fhioro^methoxyquino^^ 
trifluorophenylthio)ethyl]piperidin^yl-m6^ 

4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluorCh6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(3,4,5- 
trifluorophenylthio)e%I]pipOTdin^-yl-me 

4-[3-(R,S)- fluon>-3-(3- fluoro-6-m&hoxyquM 
trifluorophenylam^ 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoro-6-m6thoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(3,4 } 5- 
trifluorophaiylamino)^ 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoro^methoxyquinolin^yl)propyl]-l-[2-(2,4,6- 
trifluoiX)ph^oxy)6thyl]pipOTdin^yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoro^methoxyqtdnolin-4-yl)propyl]-l-[2-{3,4,5- 
trifluorophenoxy)^yl]pipOTdb-^yl-methanol 

4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluoro-6-methoxyquinolm^ 
prop-2-ynyl]piperidin-4-yl>methanol 

4-[3~(R,S)- fluoro-3-(3- fluor<>6-methoxyqumol^^ 
prop-2-ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dimethylamincH6-m^ 
trifluorophenyl)propyl] piperidin-4-yl-methanoI 

4-[3-(R,S)- fluoix>-3-(3- dim^ylaminc^^^ 
trifluoroph6nyl)propyl] piperidin^yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dim&hylamino^^ 
trifluorophenylthio)^ 
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4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- dimethylaminch6-m^ 
trifluoroph6nylthio)e%l]pipmdin^yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dimethylamino-6-meto^^ 
trifluorophenylamino)e^^ 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dimahylamino-6-mahoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(3,4,5- 
trifluorophenylamino)ethyl]pipOTdm^yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dime%lamino^m^ 
trifluorophenoxy)ethyl^^ 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dim(^ylamin(>^ 
trifluorophenoxy)ethyl]pipOTdin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dimethylammo-6-me^^ 
tri£luorchphenyl>pro^ 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- dim6thylamino^methoxyquinolin^yl)propyl]-l^ 
trifluoix>-ph^yl)-pro^ 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-f3-(2A6- 
trifluorophenyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- hydroxym&hyl-6-meto^ 
trifluoroph6nyl)propyl] piperidin^-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- hydroxymethyl^mahoxyqukolin^yl)propyl]-l-[2-(2^ 
trifluorophenylt^ 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- hydimymethyl^meta 
1rifluoroph6nylthio)e%l]pipOTdin^yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- hydiroyme%i^metta^ 
trifluorophenylamino)ethyl]pipOTdin^yl-methan 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- hydroxym^yl^methox^ 
trifluorophaiylamino^^ 

4-[3-(R,S)- fluoro3-(3- hydroxyme%l^m<^oxyq^ 
trifluorophenoxy)ethyI]pip^din4-yl-methanol 

4-[3-(R,S> fluon>3-(3- hydroxym<^yl^m&to^^ 
trifhioroph<moxy)<^ 
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4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- hydroxyme%l-6-m^oxyqu^ 
trifluorx>phenyI)-pr^ 

4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- hydroxym&hyl-6-m^oxyquinoli^ 
trifluor(>phOTyI)-pmp-2-ynyI]pipOTdin4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-{3- fluorome%l^m^oxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3-(2,4,6- 
trifluorophenyl)propyl] pip6idin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluorome%l^m^oxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[3-(3,4,5- 
trifluoroph6nyI)propyl] pipaidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoromethyl^methoxyquinolin^yl)propyl]-l-[2<2A6- 
trifluorophOTylthio)ethyl]pip^din^yI-m6thanol 

4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluorome%l-6-me^ 
trifluorophaiyltWo)ethyl^^^ 

4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluoromethyl-6-m<ta 
trifluoroph&ylamino^ 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoromethyl-6-methox^ 
trifluoroph&ylammo^ 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoromethyl-6-mahoxyquinolin-4-yl)propyl]-l -[2-(2,4,6- 
trifluorophmoxy)ethyl]piperidb-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluorome%l-6-metto^ 
trifluorophmoxy)^yl]pi^ 

4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- fluorome%l^methoxyqumo 
ph^yl)-prop-2-ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- fluoiome%l^methoxyqi^ 
ph^y!)-prop-2-ynyl]piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- aminomethyl-6-meto 
trifluoroph&yl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- ammome%l-6-methox^ 
trifluorDphenyl)propyl] piperidin^yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- ammome%l-6-meta 
trifluorophenylthio)^ 
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4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- aminomethyl-6-met^ 
trifluorophOTylthio)e%l]piperidin^yl-methanol 

4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- aminomethyl^methoxyq^ 
trifluorophenylamino)ethy^ 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- aminomethyl^methoxyc^ 
trifluoroph^ylamino)ethyl]piperidin^yl-meth^ 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- ammome%l-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l -[2-{2,4,6- 
trifluorophenoxy)^yl]pipOTdin-4-yl-methanol 

4~[3-(R,S)- fluoro-3-(3- aminom6%l-6-methoxyqi^^ 
trifluorophenoxy)^yl]pip^din-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- aminome%l-6-m<to^^ 
phenyl)-prop-2-ynyl]pipOTdin-4-yl-m6thanol 

4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- ambomethyl-6-mahoxyquinolin^yl)propyl]-l-^ 
ph%l)-prop-2-ynyl]pipOTdin-^yl-methanol 

4-[3-(R,S> fluoro-3-(3- moipholinomethyl^meto^ 
trifluorophenyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S> fluon>3-(3- morpholinomethyl-6-m^ox^ 
trifluorophenyl)propyl] piperidin-4-yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- moipholinomethyl-6-me&^^ 
trifluorophenylthio)et^ 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- morpholinomethyl-6-m^ 
trifluorophenylthio)ethyl]pipCTdin^yl-methanol 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- morpholinom^yl^methoxyq^ 
trifluorophAiylai™^ 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- moipholinomethyl^methoxyq^ 
trifluorophOTylam^ 

4-[3-(R,S)- fluoro-3-(3- morpholinomethyl^m<^^ 
trifluorophfeoxy)ethyl]pip^ 

4-[3-(R,S> fluon>3-(3- morphoihom&hyl-6-me^ 
trifluorophOToxy)e%l]pipOTdin^yl-methan 
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4-[3-(R,S)- fluon>3-(3- moipholinomethyl-6-methoxyquinolin-4-yI)propyl]- 1 -[3-(2,4,6- 
trifluoro-ph^yl)-prop-2-ynyI]pip6idin-4-yl-methanol 

4^3^S)-fluoro-3<3-moipholinoraethyl^methoxyquinolin^-yl)propyl]-l-[3^3,4^ 
trifluoro-phCTyl)-prop-2-ynyl]pipttdin-4-yl-methanol 

Les exemples suivants donnes a titre non limitatif illustrent la presente invention. 
Exemple 1 

Dichlorhydrate de l'acide^-[3-(3-chIoro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2- 
(thien-2-yl)thioethyl]-piperidine-4-carboxylique. 

Un melange de 0,6 g de 4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyI]-l-[2-(thien- 
2-yl)thioethyl]-piperidine-4-carboxylate de benzyle dans 7,72 cm 3 d'acide 
chlorhydrique aqueux 6N est porte a une temperature voisine de 100°C, sous 
agitation et sous atmosphere inerte pendant 2 heures. Apres refroidissement a environ 
20°C, le melange reactionnel est concentre a sec sous pression reduite (5 kPa) a une 
temperature voisine de 40°C. Le residu obtenu est repris dans 10 cm 3 d'un melange 
de dichloromethane - methanol (90/10 en volumes). Le melange est concentre a sec 
dans les conditions ci-dessus. On obtient 0,58 g de dichlorhydrate de l'acide 4-[3-(3- 
chloro-6-memoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(thien-2-yl)thioethyl]-piperidine-4- 
carboxylique, sous forme d'une meringue de couleur beige fondant a 130°C en se 
decomposant. 

Spectre de R.M.N. lH (250 MHz, (CD 3 ) 2 SO d6 a une temperature de 373K, Sen 
ppm) : de 1,50 a 2,30 (mts : 8H en totalite) ; de 2,70 a 3,80 (mts : 10H en totalite) ; 
3,99 (s : 3H) ; 7,09 (dd, J = 5 et 3,5 Hz : 1H) ; 7,29 (d large, J = 3,5 Hz : 1H) ; 7,40 
(d, J = 2,5 Hz : 1H) ; 7,46 (dd, J = 9 et 2,5 Hz : 1H) ; 7,64 (d large, J = 5 Hz : 1H) ; 
7,99 (d, J = 9 Hz : 1H) ; 8,67 (s : 1H). 

4-[3-(3-Chloro-6-m6thoxyquinolin-4-yl)propylj-l-[2-(thien-2-yl)thioethyl]- 
piperidine-4-carboxylate de benzyle. 

Un melange de 0,6 g de 4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-piperidine-4- 
carboxylate de benzyle, 0,36 g de 2-(2-bromoethylthio)thiophene . et 0,22 g de 
carbonate de potassium dans 20 cm 3 d'acetonitrile est chauffe pendant 16 heures a 
une temperature voisine de 80°C, sous agitation et sous atmosphere inerte. Apres 
refroidissement a une temperature voisine de 20°C, le melange reactionnel est 
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concentre sous pression reduite (5 kPa) a une temperature voisine de 40°C. On 
obtient un residu que Ton purifie par chromatographic, sous une pression d'azote de 
100 kPa, sur une colonne de gel de silice (granulomere 40-63 \x ; diametre 3,5 cm ; 
hauteur 28 cm), en eluant par un melange de dichloromethane-methanol (97,5/2,5 en 
volumes) et en recueillant des fractions de 35 cm 3 . Les fractions 15 a 20 sont reunies 
puis concentres a sec dans les conditions ci-dessus. On obtient 0,67 g de 4-[3-(3- 
chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(thien-2-yl)thioethyl]-p 
carboxylate de benzyle, sous forme d'une huile visqueuse de couleur orange. 

Spectre infra rouge (CC1 4 ) 2955 ; 1727 ; 1622 ; 1503 ; 1229 ; 1 1 17 ; 833 et 698 cm" 1 . 

4-[3-(3-Chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-piperidine-4-carboxylate de 
benzyle. 

A une solution de 2,05 g de 4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-(/er/- 
butyloxycarbonyl)-piperidine-4-carboxylate de benzyle dans 50 cm 3 de 
dichloromethane, on ajoute sous agitation et sous atmosphere inerte, a une 
temperature voisine de 20°C, 1,27 cm 3 d'acide trifluoroacetique. Au bout de 30 
minutes, on ajoute a nouveau 1,27 cm 3 d'acide trifluoroacetique, puis une nouvelle 
fois 1,27 cm 3 au bout de 30 minutes supplementaires. La reaction est complete par 
une derniere addition de 1,27 cm 3 d'acide trifluoroacetique. Apres une heure, le 
melange reactionnel est concentre sous pression reduite (5 kPa) a une temperature 
voisine de 40°C. Le residu d'evaporation est repris dans 50 cm 3 d'acetate d'ethyle et 
20 cm 3 d'eau. Apres addition de 5 g de carbonate de potassium et agitation pendant 
5 minutes, le melange est decante, la phase organique separee, lavee par 2 fois 10 cm 3 
d'eau distiltee, puis par 20 cm 3 d'une solution aqueuse de chlorure de sodium a 10 % 
(en poids). Apres sechage sur sulfate de magnesium, puis filtration, la solution 
organique est concentree sous pression reduite (5 kPa) a une temperature voisine de 
40°C. Le residu obtenu est purifie par chromatographic, sous une pression d'azote de 
100 kPa, sur une colonne de gel de silice (granulomere 40-63 |i ; diametre 3,5 cm ; 
hauteur 30 cm), en eluant par un melange de dichloromethane-methanol-ammoniaque 
a 32 % (89/10/1 en volumes), et en recueillant des fractions de 40 cm 3 . Les fractions 
14 a 23 sont reunies puis concentrees a sec dans les conditions ci-dessus. On obtient 
1,36 g de 4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-piperidine-4-carboxylate de 
benzyle, sous forme d'un solide de couleur beige fondant a 95°C. 

Spectre infra rouge (KBr) 2960 ; 1721 ; 1621 ; 1503 ; 1232 ; 1 1 15 ; 829 et 744 cm"'. 
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4-[3-(3-Chloro-6-m&hoxyquinoH 
piperidine-4-carboxyIate de benzyle. 

On refroidit k une temperature voisine de -30°C 1,98 g de 4-allyl-l-(/er/- 
butyloxycarbonyl)-piperidine-4-carboxylate de benzyle et Ton ajoute sous agitation et 
sous atmosphere inerte 11,32 cm 3 d'une solution 0,5 M de 9- 
borabicyclo[3,3,l]nonane dans le tetrahydrofuranne. Apres 1'addition, la temperature 
du melange est ramenee k environ 20°C. La solution obtenue est agitee pendant 
encore 4 heures, puis Ton ajoute 40 cm 3 de dioxanne, 0,183 g de chlorure de 
palladium diphenylphosphino ferrocene, 2 g de 4-bromo-3-chloro-6-methoxy 
quinoleine et 3,0 g de phosphate de potassium tribasique. Apres 16 heures d'agitation 
a une temperature voisine de 60°C, le melange reactionnel est refroidi au voisinage de 
20°C puis filtre. L'insoluble est lave par 3 fois 20 cm 3 d'acetate d'ethyle, puis le 
filtrat et les eaux de lavages sont reunis, agites avec 40 cm 3 d'eau et 100 cm 3 d'acetate 
d'ethyle. La phase organique est decantee, lavee par 2 fois 20 cm 3 d'eau, puis par 40 
cm 3 d'une solution aqueuse de chlorure de sodium a 10 % (en poids), sechee sur 
sulfate de magnesium, filtree, concentree sous pression reduite (5 kPa) a une 
temperature voisine de 40°C Le residu obtenu est purify par chromatographic, sous 
une pression d'azote de 100 kPa, sur une colonne de gel de silice (granulomere 40- 
63 \x ; diametre 3,5 cm ; hauteur 30 cm), en eluant par un melange de 
dichloromethane - methanol (98,5/1,5 en volumes), et en recueillant des fractions de 
35 cm 3 . Les fractions 22 k 29 sont r&inies puis concentrees dans les conditions ci- 
dessus. On obtient 2,09 g de 4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-(/e^ 
butyloxycarbonyl)-piperidine-4-carboxylate de benzyle, sous forme d'une huile 
epaisse de couleur jaune. 

Spectre infra rouge (CC1 4 ) 2930 ; 1728 ; 1695 ; 1622 ; 1503 ; 1230 ; 1 172 ; 833 et 697 
cm* 1 . 

4-Allyl-l-(/ert-butyloxycarbonyl)-pip6ridine-4-carboxylate de benzyle. 

A une solution de 20 g d'acide 4-allyl-l-(^rNbutyloxycarbonyl)-pip^ridine-4- 
carboxylique dans 200 cm 3 de dimethylformamide, on ajoute a une temperature 
voisine de 20°C, sous agitation et sous atmosphere inerte, 15,4 g de carbonate de 
potassium, puis 10,6 cm 3 de bromure de benzyle. Le melange est agite pendant 16 
heures a environ 20°C, puis filtre. L'insoluble est lave par 2 fois 100 cm 3 d'acetate 
d'ethyle. Le filtrat et les eaux de lavages sont reunis, additionnes de 250 cm 3 d'eau, 
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puis l'ensemble est extrait par 1 fois 500 cm 3 et 1 fois 150 cm 3 d'acetate d'ethyle. Les 
extraits organiques sont reunis, laves par 2 fois 125 cm 3 d'une solution aqueuse a 
10% (en poids) de chlorure de sodium, sech6s sur sulfate de magnesium, filtres, 
concentres sous pression reduite (5 kPa) a une temperature voisine de 40°C. On 
obtient une huile que Ton purifie par chromatographic, sous une pression de 100 kPa 
d'azote, sur une colonne de gel de silice (granulomere 40-63 ; diametre 7 cm ; 
hauteur 30 cm), en eluant par un melange de dichloromethane-methanol (99/1 en 
volumes) et en recueillant des fractions de 200 cm 3 . Les fractions 6 a 16 sont reunies, 
concentrees a sec sous pression reduite (5 kPa), a une temperature voisine de 40°C. 
On obtient 25 g de 4-allyl-l-(/er/-butyloxycarbonyl)-piperidine-4-carboxylate de 
benzyle, sous forme d'un liquide de couleur jaune clair. 

Spectre infra rouge (CH 2 C1 2 ) : 2980 ; 1725 ; 1683 ; 1426 ; 1171 ; 1142 ; 974 et 924 
cm' 1 . 

Acide 4-allyl-l-(/e/t-butyloxycarbonyl)-piperidine-4-carboxylique. 

A un melange de 48,52 g de tert-butylate de potassium dans 350 cm 3 de 
tetrahydrofuranne, refroidi a une temperature voisine de 0°C, on ajoute sous agitation 
et sous atmosphere inerte 4,44 cm 3 d'eau, puis 30,62 g de 4-allyl-l-(ter/- 
butyloxycarbonyl)-piperidine-4-carboxylate d'ethyle prealablement solubilises dans 
1 50 cm 3 de tetrahydrofuranne. Apr£s avoir laisse revenir la temperature au voisinage 
de 20°C, le melange est agite pendant 24 heures a cette temperature. On ajoute 300 
cm 3 d'eau glacee au melange reactionnel, puis le melange est concentre a sec sous 
pression reduite (5 kPa) k une temperature voisine de 40°C. Le residu aqueux est 
extrait par 300 cm 3 d'ether diethylique. Apres un repos de 16 heures, la phase 
aqueuse est acidifiee a un pH voisin de 3-4 par addition d'environ 215 cm 3 d'acide 
chlorhydrique aqueux, puis extraite par 3 fois 300 cm 3 d'ether diethylique. Les 
extraits etheres sont reunis, seches sur sulfate de magnesium, filtres, concentres a sec 
sous pression reduite (5 kPa), a une temperature voisine de 40°C. On obtient 26,1 g 
d'acide 4-allyl-l-(rer/-butyloxycarbonyl)-piperidine-4-carboxylique, sous forme d'un 
solide de couleur blanc casse. 

Spectre de masse : IE m/z=269 M + * m/z=168 (M - C 5 H 9 0 2 ) + 
m/z=124(m/z=168 - C0 2 ) + m/z=57 CaH 9 * pic de base 

AlIyl-l-(te/t-butyIoxycarbonyl)-pip^ridine-4-carboxylate d^thyle. 
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A 150 cm 3 de tetrahydrofuranne refroidis a une temperature voisine de -70°C, on 
ajoute sous agitation et sous atmosphere inerte 70 cm 3 d'une solution de butyllithium 
dans l'hexane (de concentration 2,5 M), puis 50 cm 3 de tetrahydrofuranne et 23 cm 3 
de diisopropylamine prealablement solubilises dans 300 cm 3 de tetrahydrofuranne. 
Apres une nouvelle addition de 50 cm 3 de tetrahydrofuranne, le melange est agite 
pendant 15 minutes a environ -70°C, puis on ajoute 45,15 g de l-(terf- 
butyloxycarbonyl)isonipecotate d'ethyle prealablement solubilises dans 400 cm 3 de 
tetrahydrofuranne, et enfin 50 cm 3 de ce meme solvant. Apres 1 heure d'agitation du 
melange a une temperature voisine de -70°C, on ajoute 16,7 cm 3 de bromure d'allyle 
prealablement solubilises dans 150 cm 3 de tetrahydrofuranne, puis le melange est 
ramene aux environs de 20°C, agite pendant 17 heures. Le melange est verse sur 200 
cm 3 d'une solution aqueuse saturee de chlorure d'ammonium, puis extrait par environ 
2 litres d'acetate d'ethyle. Les extraits reunis sont seches sur sulfate de sodium, 
filtres, concentres sous pression rSduite (5 kPa) a une temperature voisine de 40°C. 
On obtient une huile que Ton purifie par chromatographic, sous une pression d'azote 
de 100 kPa, sur une colonne de gel de silice (diam^tre 12 cm ; hauteur 50 cm), en 
eluant par un melange de dichloromethane - methanol (99,5/0,5 en volumes), et en 
recueillant des fractions de 200 cm 3 . Les fractions 20 k 84 sont reunies, concentrees 
sous pression reduite (5 kPa) a une temperature voisine de 40°C. On obtient 27,85 g 
de 4-ailyM-(/e^-butyloxycarbonyl)-piperidine-4-carboxylate d'ethyle, sous forme 
d'une huile de couleur jaune. 

Spectre de masse : IE m/z=297 M + m/z=240 (M - C 4 H 9 ) + 

m/z=196(m/z=240-CO 2 ) + m/z=168 (m/z=240 - C0 2 Et) + m/z-124 
(m/z=168-C0 2 ) + m/z=57 C 4 H 9 + pic de base 

1K^-Butyloxycarbonyl)isonipecotated^thyle. 

A une solution de 100 g d'isonipecotate d'ethyle dans 1500 cm 3 de dichloromethane 
refroidie a une temperature voisine de 5°C, on ajoute en 1 heure, sous agitation et 
sous atmosphere inerte, 88,3 cm 3 de triethylamine, puis dans le meme temps 166,6 g 
de di-tert-butyl dicarbonate prealablement solubilises dans 300 cm 3 de 
dichloromethane. Le melange reactionnel est agite pendant 16 heures en laissant 
revenir la temperature au voisinage de 20°C. Apres une addition complementaire de 
41,6 g de di-terf-butyl dicarbonate dissous dans 70 cm 3 de dichloromethane, le 
melange reactionnel est agit6 pendant 3 jours a environ 20°C, puis lave par 2 fois 600 
cm 3 d'une solution aqueuse saturee de chlorure de sodium, seche sur sulfate de 



2816618 



195 

sodium, filtre, concentre sous pression reduite (5 kPa) a une temperature voisine de 
40°C. On obtient 171 g de l-(/err-butyloxycarbonyl)isonipecotate d'ethyle, sous 
forme d'une huile de couleur brune. 

Spectre de masse : DCI m/z=275 MNH 4 + pic debase m/z=258 
MH + 

Le 2-(2-bromoethylsulfanyl)thiophene peut etre prepare selon SADYKHOV, K.I ; 
ALIEV, S.M et SEIDOV, M.M. Khim. Geterotsikl. Soedin, 3, 344-5 (1975), 

4-Bromo-3-chloro-6-methoxy quinoleine. 

Un melange de 20 g de 3-chloro-4-hydroxy-6-methoxy quinoleine dans 1000 cm 3 
d'acetonitrile additionnes de 80,8 g de dibromure de triphenylphosphine est agite 
pendant 2 heures 30 minutes a une temperature voisine de 85°C. La solution obtenue 
est refroidie au voisinage de 20°C, puis agitee pendant 16 heures a cette meme 
temperature. Le melange reactionnel est concents sous pression reduite (5 kPa) a une 
temperature voisine de 40°C, puis le residu d'evaporation est repris par 200 cm 3 
d'une solution aqueuse saturee d'hydrogenocarbonate de sodium et 200 cm 3 d'acetate 
d'ethyle. La phase organique est decantee, lavee par 2 fois 200 cm 3 d'eau distillee. La 
phase aqueuse est extraite encore 1 fois a l'acetate d'ethyle, puis les extraits 
organiques sont reunis, seches sur sulfate de magnesium, filths, concentres sous 
pression reduite (5 kPa) a une temperature voisine de 40°C. On obtient un produit que 
Ton purifie par chromatographic sous une pression d'azote de 100 kPa, sur une 
colonne de gel de silice (diametre 7,5 cm ; masse de silice 700 g), en eluant par un 
melange de cyclohexane - acetate d'ethyle (70/30 en volumes). On recueille les 
fractions correspondant au produit attendu. Celles-ci sont reunies puis concentrees 
dans les memes conditions que ci-dessus. On obtient 20,7 g de 4-bromo-3-chloro-6- 
methoxy quinoleine, sous forme d'un solide blanc fondant a 108°C. 

Spectre de masse : IE m/z=27 1 M + - pic de base m/z=256 (M - CH 3 ) + 
m/z=228 (m/z=256 - CO) + m/z=149 (m/z=228 - Br) + * 

m/z=114(m/z=149.Cl) + ' 

3-Chloro-4-hydroxy-6-methoxy quinoleine. 

A un melange de 17 g de 4-hydroxy-6-rnethoxy quinoleine dans 700 cm 3 d'acide 
acetique on ajoute a une temperature voisine de 20°C, et sous agitation, 14,26 g de N- 
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chlorosuccinimide, puis on chauffe le melange a une temperature comprise entre 50 
et 70°C pendant 4 heures. La solution obtenue est ensuite refroidie aux environs de 
20°C, puis concentree a sec sous pression r£duite (5 kPa) a une temperature voisine 
de 40°C Le residu solide est repris par 250 cm 3 d'une solution aqueuse saturee 
d'hydrogenocarbonate de sodium. Le melange est agite pendant 1 heure. L'insoluble 
est filtre, lave par 3 fois 250 cm 3 d'eau. Les cristaux obtenus sont seches sous 
pression reduite (10 Pa) pendant 3 heures a une temperature voisine de 20°C. On 
obtient 20 g de 3-chloro-4-hydroxy-6-methoxy quinoleine, sous forme d'un solide de 
couleur jaune. 

Spectre de masse : IE m/z=209 M + ' pic de base m/z=194 (M - CH 3 ) + 
m/z=166 (m/z=194-CO) + . 

4-Hydroxy-6-methoxy quinoleine. 

Une suspension de 53,5 g d'acide 4-hydroxy-6-methoxy quinoleine-3-carboxylique 
dans 1000 cm 3 de diphenyle ether est chauffee sous agitation a une temperature 
comprise entre 250 et 260°C pendant 2 heures 45 minutes. Le melange rtactionnel est 
refroidi aux environs de 20°C. Apres 16 heures d'agitation a cette temperature, le 
melange est verse sous agitation sur 1 litre de pentane, puis filtre. Le gateau obtenu 
est lave par 3 fois 100 cm 3 de pentane, puis 3 fois 100 cm 3 d'ether diisopropylique. 
On obtient, apres sechage a l'air, 37 g de 4-hydroxy-6-methoxy quinoleine, sous 
forme d'un solide de couleur beige. 

Spectre de masse : DCI m/z=l 76 MH + pic de base 

L'acide 4-hydroxy-6-methoxy quinoleine-3-carboxylique peut etre prepare selon B.R. 
BAKER et RAY R. BRAMHALL, J. Med. Chem. 15, 230 (1972). 

Exemple 2 

Acide 4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyI]-l-[2-(3,5-difluoroph6noxy) 
ethyi]-pip£ridine-4-carboxy]ique. 

Un melange de 0,7 g de 4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(3,5- 
difluorophdnoxy) ethyl]-piperidine-4-carboxylate de benzyle dans 10 cm 3 d'acide 
chlorhydrique aqueux 5M est agite pendant 5 heures a une temperature voisine de 100°C. 
Apr£s refroidissement aux environs de 20°C, le melange rtactionnel est concentre a sec 
sous pression reduite (5 kPa) a une temperature voisine de 40°C. Le residu obtenu est 
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purifie par chromatographic sous une pression d'azote de 100 kPa, sur une colonne de gel 
de silice (granulomere 40-63 n ; diamdtre 2,5 cm ; hauteur 35 cm), en eluant par un 
melange de dichloromethane - methanol - ammoniaque a 28 % (89/10/1 en volumes) et en 
recueillant des fractions de 25 cm 3 . On recueille ies fractions 16 a 25. Celles-ci sont reunies 
puis concentrees dans les conditions ci-dessus. Le residu d'evaporation obtenu est triture 
dans 10 cm 3 d'6ther diisopropylique. Le produit cristallise resultant est filtre, lave par 2 fois 
5 cm 3 du meme solvant, seche a 1'air. On obtient 0,37 g d'acide 4-[3-(3-chloro-6-methoxy 
quinolin^-yl)propyl].l-[2-(3,5-difluorophenoxy)e%l]-piperidine^-carboxylique, sous 
forme d'un solide blanc fondant k 204°C. 

Spectre de R.M.N.1H (300 MHz, (CD 3 ) 2 SO d6, 8 en ppm) : de 1,20 a 2,15 (mt: 
10H) ; 2,62 (t, J = 5,5 Hz : 2H) ; de 2,65 k 2,80 (mt : 2H) ; 3,18 (mt : 2H) ; 3,96 (s : 
3H) ; 4,08 (t, J = 5,5 Hz : 2H) ; de 6,60 a 6,85 (mt : 3H) ; 7,38 (d, J = 2,5 Hz : 1H) ; 
7,46 (dd, J = 9 et 2,5 Hz : 1H) ; 7,97 (d, J = 9 Hz : 1H) ; 8,68 (s : 1H). 

4-[3-(3-Chloro-6-m&hoxyquinoUn-4-yl)propy 
piperidine-4-carboxylate de benzyle. 

Une suspension composee de 1,36 g de 4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin ; 4- 
yI)propyl]-piperidine-4-carboxylate de benzyle, 0,95 g de l-(2-bromoethoxy)-3,5- 
difluorobenzene (a 90 % de purete), 0,5 g de carbonate de potassium dans 45 cm 3 
d'acetonitrile est chauffee a une temperature voisine de 80°C pendant 16 heures, sous 
agitation et sous atmosphere inerte. Apres refroidissement k une temperature voisine 
de 20°C, le melange reactionnel est filtre, 1'insoluble lave par de Tacetonitrile. Le 
filtrat et les eaux de lavage sont reunis, concentres sous pression reduite (5 kPa) a une 
temperature voisine de 40°C. Le residu d'evaporation est purifie par chromatographic 
sous une pression d'azote de 100 kPa, sur une colonne de gel de silice (granulomere 
40-63 ji ; diametre 3,5 cm ; hauteur 45 cm), en eluant par un melange de 
dichloromethane - methanol (97/3 en volumes), et en recueillant des fractions de 40 
cm 3 . On recueille les fractions 18 a 23. Celles-ci sont reunies puis concentrees sous 
pression reduite (5 kPa) a une temperature voisine de 40°C. On obtient 1,56 g de 4- 
[3-(3-chloro-6-methoxy quinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(3,5-difluorophenoxy)ethyl]- 
piperidine-4-carboxylate de benzyle, sous forme d'une huile orangee. 

Spectre infra rouge (CH 2 C1 2 ) : 2955 ; 1723 ; 1622 ; 1599 ; 1229 ; 1153 ; 1116 et 843 
cm" 1 . 
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Le 4-[3-(3<hloro-6-methoxyquinoH^^ de 
benzyle a et£ prepare dans l'exemple I. 

Exemple 3 

Acide 4-[3-(3-chIoro-6-methoxyquinolin^ 
piperidine-4-carboxylique. 

Un melange de 0,6 g de 4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-(2- 
cyclohexylethyl)-piperidine-4-carboxylate de benzyle dans 9,6 cm 3 d'acide 
chlorhydrique aqueux 5M est chauffe k une temperature voisine de 100°C, sous 
agitation pendant 5 heures. La solution obtenue est concentree sous pression reduite 
(5 kPa) a une temperature voisine de 40°C. Le residu d'evaporation obtenu est triture 
dans Tether diisopropylique. Le produit cristallise resultant est filtre, lave par le 
meme solvant, seche a 1'etuve a une temperature voisine de 60°C, sous pression 
reduite (10 Pa). On obtient un solide que Ton purifie par chromatographic sous une 
pression d'azote de 100 kPa, sur une colonne de gel de silice (granulomere 40-63 p. ; 
diametre 2,5 cm ; hauteur 40 cm), en 61uant par un melange de dichloromethane - 
methanol - ammoniaque k 32 % (89/10/1 en volumes), et en recueillant des fractions 
de 25 cm 3 . Les fractions 16 a 25 sont reunies, puis concentrees sous pression reduite 
(5 kPa) k une temperature voisine de 40°C. On obtient un produit cristallise que Ton 
agite dans 5 cm 3 d'ether diisopropylique. Le produit obtenu est filtre, lave par le 
meme solvant, seche a l'air. On obtient 0,33 g d'acide 4-[3-(3-chloro-6- 
methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -(2-cyclohexylethyl)-piperidine-4-carboxy lique, sous 
forme d'un solide blanc fondant a 234°C. 

Spectre de R.M.N.^H (300 MHz, CD 3 OD d4, S en ppm) : de 0,95 a 2,20 - 2,42 - de 
2,90 a 3,15 et de 3,30 a 3,50 (respectivement mt , d large J = 13,5 Hz , mt et mt : 29H 
en totalite) ; 4,1 1 (s : 3H) ; 7,52 (mt : 2H) ; 8,02 (d large, J = 9 Hz : 1H) ; 8,68 (s : 
1H). 

4-[3-(3-CUoro-6-m£thoxyquinolin^ 
4-carboxylate de benzyle. 

A une solution de 1,36 g de 4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 
piperidine-4-carboxylate de benzyle dans 50 cm 3 d'acetonitrile, on ajoute sous 
agitation et sous atmosphere inerte, a une temperature voisine de 20°C, 0,56 cm 3 de 
bromure de 2-cyclohexytethyle et 0,5 g de carbonate de potassium. La suspension 
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obtenue est chauffee aux environs de 80°C pendant 16 heures, puis apres 
refroidissement a une temperature voisine de 20°C, le melange reactionnel est filtre, 
concentre a sec sous pression reduite (5 kPa) a une temperature voisine de 40°C. Le 
residu obtenu est purifie par chromatographic sous une pression d'azote de 100 kPa, 
sur une colonne de gel de silice (granulomere 40-63 |i ; diametre 3,5 cm ; hauteur 45 
cm), en eluant par un melange de dichlorom6thane - methanol (97/3 en volumes), et 
en recueillant des fractions de 40 cm 3 . Les fractions 22 a 30 sont reunies, concentrees 
a sec sous pression reduite (5 kPa) a une temperature voisine de 40°C. On obtient 
1 ,33 g de 4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -(2-cyclohexylethyI)- 
pip6ridine-4-carboxylate de benzyle, sous forme d'une huile de couleur orangee. 

Spectre infra rouge (CC1 4 ): 2925; 1727; 1622; 1503; 1230; 1116; 833 et 697 
cm' 1 . 

Le 4- [3 -(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-piperidine-4-carboxy late de 
benzyle a ete prepare dans Pexemple 1. 

Exemple 4 

Dichlorhydrate de l'acide 4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-(3- 
phenylpropyl)-piperidine-4-carboxylique. 

On chauffe a une temperature voisine de 100°C, sous agitation, pendant 5 heures, 0,5 
g de 4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-(3-phenylpropyl)-piperidine-4- 
carboxylate de benzyle dans 8 cm 3 d'acide chlorhydrique 5 M. Apres refroidissement 
aux environs de 20°C, la masse reactionnelle est concentree sous pression reduite (5 
kPa) k une temperature voisine de 40°C. Le residu d'evaporation obtenu est repris 
dans 6 cm 3 d'un melange de dichloromethane - methanol (90/10 en volumes), puis le 
melange est de nouveau concentre a sec dans les conditions ci-dessus. On obtient une 
meringue que Ton triture dans 5 cm 3 d' ether diisopropylique. Le produit cristallise 
forme est filtrS, lave par 3 fois 5 cm 3 du meme solvant, seche a Petuve sous pression 
reduite (10 Pa), a une temperature voisine de 50°C. On obtient 0,46 g de 
dichlorhydrate de Pacide 4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -(3- 
phenylpropyl)-piperidine-4-carboxylique, sous forme d'un solide de couleur beige. 

Spectre de R.M.N. J H (300 MHz, (CD 3 ) 2 SO d6, 8 en ppm) : de 1,40 a 2,25 et de 2,50 
a 3,60 (mts : 20H en totalite) ; 3,96 (s : 3H) ; de 7,10 k 7,45 (mt : 5H) ; 7,39 (d, J = 
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2,5 Hz : 1H) ; 7,47 (dd, J = 9 et 2,5 Hz : 1H) ; 7,98 (d, J = 9 Hz : 1H) ; 8,70 (s : 1H) ; 
10,25 (mfetale: 1H). 

4-[3K3-Chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propy^ 
carboxylate de benzyle. 

Un melange compose de 1,36 g de 4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 
pip6ridine-4-carboxylate de benzyle, 0,55 cm 3 de l-bromo-3-phenylpropane, 0,5 g de 
carbonate de potassium dans 45 cm 3 d'acetonitrile est chauffe sous agitation et sous 
atmosphere inerte pendant 16 heures a une temperature voisine de 80°C. Apr£s 
refroidissement, le melange reactionnel est filtre puis Pinsoluble lave par de 
Pacetonitrile. Le filtrat est concentre a sec sous pression reduite (5 kPa) a une 
temperature voisine de 40°C. On obtient une huile que Ton purifie par 
chromatographic sous une pression d'azote de 100 kPa, sur une colonne de gel de 
silice (granulomere 40-63 p, ; diametre 3,5 cm ; hauteur 30 cm), en eluant par un 
melange de dichloromethane - methanol (97/3 en volumes) et en recueillant des 
fractions de 40 cm 3 . Les fractions 21 a 25 sont reunies, puis concentrees comme ci- 
dessus. On obtientl 21 g de 4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-(3- 
phenylpropyl)-piperidine-4-carboxylate de benzyle, sous forme d'une huile visqueuse 
de couleur orangee. 

Spectre infra rouge (CHjClj) : 2948 ; 2812 ; 1722 ; 1622 ; 1504 ; 1229 ; 1118 ; 1029 
et834 cm" 1 . 

Le 4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-piperidine-4-carboxylate de 
benzyle a ete prepare dans Texemple 1. 

Exemple 5 

Trichlorhydrate de l'acide 4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2- 
(pyridin-2-yl)thioethyl]-piperidine-4-carboxylique. 

Un melange de 0,4 g de 4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2- 
(pyridin-2-yl)thioethyl]-piperidine-4-carboxylate d'ethyle dans 7 cm 3 d'acide 
chlorhydrique aqueux 5 M est porte k une temperature voisine de 100°C, sous 
agitation et sous atmosphere inerte pendant 4 heures. Apres refroidissement a environ 
20°C, le melange reactionnel est concentre a sec sous pression reduite (5 kPa) a une 
temperature voisine de 40°C. Le rdsidu obtenu est repris dans 10 cm 3 d'un melange 
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de dichloromethane-methanol (90/10 en volumes). Le melange est concentre a sec 
dans les conditions ci-dessus. On obtient 0,45 g de trichlorhydrate de l'acide-4-[3-(3- 
chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propy^ 

carboxylique, sous forme d'une meringue fondant a 132°C en se decomposant. 

Spectre de R.M.N.1H (300 MHz, (CD 3 ) 2 SO d6, 5 en ppm) : 1,59 (mt : 2H) ; de 1,65 a 
1,95 (mt : 4H) ; 2,20 (d large, J = 13,5 Hz : 2H) ; 2,86 (mt : 2H) ; de 3,10 a 3,65 (mt : 
8H) ; 3,99 (s : 3H) ; 7,19 (dd large, J = 7,5 et 4,5 Hz : 1H) ; de 7,35 a 7,50 (mt : 2H) ; 
7,50 (dd, J = 9 et 3 Hz : 1H) ; 7,71 (t dedouble, J = 7,5 et 1,5 Hz : 1H) ; 8,01 (d, J = 9 
Hz : 1H) ; 8,48 (d large, J = 4,5 Hz : 1H) ; 8,74 (s : 1H) ; 10,70 (mf : 1H). 

4-[3-(3-ChIoro-6-m&hoxyquinolin^ 
piperidine-4-carboxylate d'ethyle. 

Le 4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 1 -[2-(2-pyridin-2-yl)thioethyl]- 
piperidine-4-carboxylate d'ethyle est prepare par analogie avec la methode decrite a 
l'exemple 1 a partir de chlorhydrate de 4-t3-(3-chloro-6-m6thoxyquinolin-4- 
yl)propyI]-piperidine-4-carboxylate d'ethyle. 

Spectre infra rouge (CC1 4 ) : 2955 ; 1726 ; 1622 ; 1580 ; 1503 ; 1414 ; 1229 ; 1125 ; 
1030 et 833 cm' 1 . 

Chlorhydrate de 4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyll-piperidine-4- 
carboxylate d'ethyle. 

Un melange de 2,6 g de 4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-(terr- 
butyloxy carbonyl)-pip6ridine-4-carboxylate d'ethyle dans 40 cm 3 de dioxanne 
additionnes de 14 cm 3 de dioxanne chlorhydrique 4 N est agite pendant 16 heures a 
une temperature voisine de 20°C. La suspension obtenue est dilute par addition de 
100 cm 3 d'ether diethylique, agitee a environ 20°C pendant 1 heure, puis filtree. Le 
gateau est lave par 2 fois 40 cm 3 d'ether diethylique, puis sSche au dessicateur sous 
pression reduite (5 kPa). On obtient 1,9 g de chlorhydrate de 4-[3-(3-chloro-6- 
methoxyquinolin-4-yl)propyl]-piperidine-4-carboxylate d'ethyle, sous forme d'un 
solide Wane. 

Spectre infra rouge (KBr) : 2965 ; 2474 ; 1720 ; 1620 ; 1584 ; 1416 ; 1241 ; 1119 ; 
1019; 872 et 743 cm" 1 . 
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4-[3-(3-Chloro-6-methoxyquinoU 
piperidine-4-carboxylate d'ethyle. 

A une solution de 2,96 g de 4-allyl-l-(/err-butyloxycarbonyl)-piperidine-4- 
carboxylate d'ethyle dans 30 cm 3 de tetrahydrofiiranne, agitee a une temperature 
voisine de -10°C sous atmosphere inerte, on ajoute 30 cm 3 d'une solution 0,5 M de 9- 
borabicyclo[3,3,l]nonane dans le tetrahydrofiiranne, en maintenant la temperature au- 
dessous de 0°C. Apres l'addition, la temperature du melange est ramenee a environ 
20°C, puis le melange est agite pendant encore 4 heures. On ajoute 3,1 g de 4-bromo- 
3-chloro-6-methoxy quinoleine, puis 50 cm 3 de dioxanne, 6,4 g de phosphate de 
potassium tribasique et 0,22 g de chlorure de palladium diphenylphosphino ferrocene. 
Le melange reactionnel est chauffe a une temperature voisine de 50°C pendant 16 
heures. Apres refroidissement k une temperature voisine de 20°C, le melange est 
filtre, puis le gateau est lave par 3 fois 50 cm 3 d'acetate d'ethyle. Le filtrat est lave 
par 100 cm 3 d'eau, puis 2 fois 50 cm 3 d'une solution aqueuse saturee de chlorure de 
sodium. La phase organique est sechee sur sulfate de magnesium, filtree, concentree 
sous pression reduite (5 kPa), a une temperature voisine de 40°C. On obtient une 
huile brune que Ton purifie par chromatographic, sous une pression de 50 kPa 
d'azote, sur une colonne de gel de silice (granulomere 20-45 (i ; diametre 4,5 cm ; 
hauteur 42 cm), en eluant par un melange de cyclohexane - acetate d'ethyle (80/20 en 
volumes). On recueille les fractions contenant le produit attendu. Celles-ci sont 
reunies, puis concentrees sous pression reduite (5 kPa) a une temperature voisine de 
40°C. On obtient 2,62 g de 4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-(/er/- 
butyloxycarbonyl)-piperidine-4-carboxylate d'ethyle, sous forme d'une huile de 
couleur jaune. 

Spectre infra rouge: (CH 2 C1 2 ) : 1720 ; 1682; 1622; 1504; 1423; 1367; 1229; 
1174; 1027 et 834 cm" 1 . 

Le 4-allyl-l-(/er/-butyloxycarbonyl)-piperidine-4-carboxylate d'ethyle a ete prepare 
dans l'exemple 1 

Exemple 6 

Sel de sodium de Tacide 4-[3-(3-chIoro-6-m^thoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-heptyl- 
piperidine-4-carboxyIique. 
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Un melange de 0,48 g de 4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-heptyl- 
piperidine-4-carboxyIate de benzyle dans 7 cm 3 d'acide chlorhydrique aqueux 5 M 
est porte a une temperature voisine de 100°C, sous agitation et sous atmosphere inerte 
pendant 6 heures. Apres refroidissement a environ 20°C, le melange reactionnel est 
agite pendant 24 heures puis evapore sous pression reduite (5 kPa) a une temperature 
voisine de 40°C. Le residu obtenu est purifie par chromatographic sous une pression 
d'azote de 100 kPa, sur une colonne de gel de silice (granulomere 40-60p ; diametre 
2,5 cm , hauteur 35 cm), en 61uant par un melange de dichloromethane - methanol - 
ammoniaque (84/15/1 en volumes) et en recueillant des fractions de 40 cm 3 . Les 
fractions 19 i 24 sont reunies puis concentres comme precedemment. Le solide 
obtenue est agite dans 10 cm 3 d'ether diisopropylique, filtre, lave par 3 fois 5 cm 3 
d'ether diisopropylique. On obtient 0,35 g de sel de sodium de I'acide 4-[3-(3-chloro- 
6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-heptyl-piperidine-4-carboxylique, sous forme d'un 
solide fondant a 223°C. 

Spectre de R.M.N.1H (300 MHz, (CD 3 ) 2 SO d6, 8 en ppm) : 0,87 (t, J = 7 Hz : 3H) ; 
de 1,10 a 1,45 (mt : 12H) ; de 1,45 a 1,70 (mt : 4H) ; de 1,85 a 2,05 (mt : 2H) ; 1,97 
(d large, J = 10,5 Hz : 2H) ; 2,17 (t large, J = 7,5 Hz : 2H) ; de 2,45 a 2,60 (mt : 2H) ; 
3,15 (mt : 2H) ; 3,97 (s : 3H) ; 7,40 (mt : 1H) ; 7,44 (dd, J = 9 et 3 Hz : 1H) ; 7,95 (d, 
J = 9Hz: 1H);8,66 (s : 1H) . 

4-[3-(3-Chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyll-l-heptyl-pipiridine-4- 
carboxylate de benzyle. 

A une solution de 0,61 cm 3 de 1-iodoheptane dans 45 cm 3 d'ac&onitrile on ajoute a 
une temperature voisine de 20°C, sous agitation et sous atmosphere inerte, 1,36 g de 
4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-piperidine-4-carboxylate de benzyle 
et 0,5 g de carbonate de potassium. Apres chauffage pendant 18 heures a une 
temperature voisine de 80°C, on ajoute 1,17 cm 3 de 1-iodoheptane supplemental. 
Apres chauffage pendant 40 heures a une temperature voisine de 80°C le melange 
reactionnel est refroidi a environ 20°C, filtre, concentre sous pression reduite (1 kPa) 
a une temperature voisine de 50°C. Le residu obtenu est purifie par chromatographic 
sous une pression d'azote de 100 kPa, sur une colonne de gel de silice (granulometrie 
40-60 ji ; diam&re 3,5 cm ; hauteur 35 cm), en eluant par un melange de 
dichloromethane - methanol (95/05 en volumes) et en recueillant des fractions de 35 
cm 3 . Les fractions 18 k 26 sont r&inies puis concentrees comme precedemment. On 



2816618 



204 

obtient 0,36 g de 4-[3-(3-chloro-6-methoxyqum^ 
4-carboxylate de benzyle. 

Spectre infra rouge (CH 2 C1 2 ) : 2957 ; 293 1 ; 1722 ; 1622 ; 1504 ; 1229 ; 1 159 ; 1 1 18 ; 
1028 et 834 cm' 1 . 

4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-piperidine-4-carboxylate de benzyle a 
ete prepare comme decrit dans Texemple 1. 

Exemple 7 

Dichlorhydrate de Tacide 4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinoIin-4-yl)propyl]-l-[2- 
(cyclopentylthio)ahyl]-piperidine-4-carboxyIique. 

Un melange de 0,55 g de 4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2- 
(cyclopentylthio)ethyI]-piperidine-4-carboxylate d'ethyle dans 8 cm 3 d'acide 
chlorhydrique aqueux 6 N est chauffe k une temperature voisine de 100°C, sous 
agitation et sous atmosphere inerte, pendant 5 heures. Apres 18 heures d'agitation a 
une temperature voisine de 20°C la solution obtenue est concentree sous pression 
reduite (5 kPa) a une temperature voisine de 40°C Le residu d'evaporation obtenu est 
repris dans 10 cm 3 d'un melange de dichloromethane - methanol (90/10 en volumes), 
puis concentre dans les memes conditions que prScedemment. On obtient 0,59 g du 
dichlorhydrate de I'acide 4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2- 
(cyclopentylthio)ethyl]-piperidine-4-carboxylique, sous forme d'une meringue 
fondant a 129°C en se ramollissant. 

Spectre RMN : 1h (300 MHz, (CD 3 ) 2 SO d6, 5 en ppm) : de 1,30 a 2,10 (mt : 14H) ; 
2,15 (d large, J = 13,5 Hz : 2H) ; de 2,65 k 3,00 (mt : 4H) ; de 3,05 a 3,40 (mt : 5H) ; 
3,46 (d large, J= 12 Hz : 2H) ; 3,97 (s : 3H) ; 7,42 (d, J = 2,5 Hz : 1H) ; 7,48 (dd, J = 
9 et 2,5 Hz : 1H) ; 7,99 (d, J = 9 Hz : 1H) ; 8,72 (s : 1H) ; de 10,55 a 10,90 (mf : 1H). 

4-[3-(3-Chloro-6-methoxyquinoIin-4-yl)propyl]-l-[2-(cyclopentylthio)ithyI]- 
pip£ridine-4-carboxylate d'ethyle. 

A une solution de 0,607 g de (2 chloroethylthio)cyclopentane dans 50 cm 3 
d'acetonitrile on ajoute k une temperature voisine de 20°C, sous agitation et sous 
atmosphere inerte, 1,2 g de 4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]- 
piperidine-4-carboxylate d'ethyle et 0,51 g de carbonate de potassium et 0,61 g 
d'iodure de potassium. Apres chauffage pendant 20 heures a une temperature voisine 
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de 80°C, le melange reactionnel est refroidi a environ 20°C, filtre, concentre sous 
pression reduite (1 kPa) a une temperature voisine de 50°C. Le residu obtenu est 
purifie par chromatographic sous une pression d'azote de 100 kPa, sur une colonne de 
gel de silice (granulomere 40-60 n ; diametre 3,5 cm ), en eluant par un melange de 
dichloromethane - methanol (98/2 en volumes) et en recueillant des fractions de 35 
cm 3 . Les fractions 25 a 3 1 sont reunies puis concentrees comme precedemment On 
obtient 0,9 g de 4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin.4-yl)propyl]- 1-[2- 
(cyclopentylthio)6thyl]-pip^ridine-4-carboxylate d'£thyle. 

Spectre infra rouge (CC1 4 ) : 958 ; 1726 ; 1622 ; 1503 ; 1229 ; 1 1 17 ; 1030 et 833 cm* 1 . 

Le 4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-piperidine-4-carboxylate d'Sthyle 
a ete prepare comme decrit dans Texemple 5. 

Exemple 8 

Acide 4-[3-(3-Chloro-6-methoxyquinoUn-4-yl)propyl]-l-[2-(2-thien-2- 
yl)thioethyl]-pip6ridine-4-acetique. 

En operant de maniere analogue aux exemples precedents, on prepare Tacide 4-[3-(3- 

chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]^ 

ac&ique. 

Spectre de R.M.N. *H (300 MHz, (CD 3 ) 2 SO d6, 8 en ppm) : de 1,30 k 1,70 (mt : 8H) ; 
2,14 (s : 2H) ; 2,33 (mt : 4H) ; de 2,45 a 2,60 (mt : 2H) ; 2,92 (t large, J - 7 Hz : 2H) ; 
3,13 (mt : 2H) ; 3,96 (s : 3H) ; 7,05 (dd, J = 5,5 et 3,5 Hz : 1H) ; 7,18 (dd, J - 3,5 et 1 
Hz : 1H) ; 7,39 (d, J = 3 Hz : 1H) ; 7,44 (dd, J = 9 et 3 Hz : 1H) ; 7,60 (dd, J = 5,5 et 1 
Hz : 1H) ; 7,95 (d, J = 9 Hz : 1H) ; 8,66 (s : 1H). 

Exemple 9 

{4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(cyclopentylthio)ethyl]- 
piperidine-4-yl}methanol. 

En operant de maniere analogue aux exemples precedents, on prepare le {4-[3-(3- 
chloro-6-m^thoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[2-(cyclopentylthio)ethyl]-piperidine-4- 
yl} methanol 
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Spectre de R.M.N.1H (300 MHz, (CD 3 ) 2 SO d6, 8 en ppm) : de 1,15 a 1,75 (mt : 
14H) ; 1,95 (mt : 2H) ; de 2,20 a 2,40 (mt : 4H) ; 2,44 (mt : 2H) ; 2,57 (mt : 2H) ; de 
3,05 a 3,25 (mt : 5H) ; 3,97 (s : 3H) ; 4,38 (t, J = 5,5 Hz : 1H) ; 7,38 (d, J = 3 Hz : 
1H);7,45 (dd,J = 9et3Hz: 1H) ; 7,96 (d, J = 9 Hz : 1H);8,68 (s : 1H) . 

Exemple 10 

4-[3-(3-chloro-6-methoxyqm 
yl] methanol. 

En operant de maniere analogue aux exemples precedents, on prepare le 4-[3-(3- 

chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-[(3-phenylpropyl)-piperidine-4-yl] 

methanol. 

Spectre de R.M.N. l H (300 MHz, (CD 3 ) 2 SO d6, 5 en ppm) : 1,59 (mt : 2H) ; de 1,65 a 
1,95 (mt : 4H) ; 2,20 (d large, J - 13,5 Hz : 2H) ; 2,86 (mt : 2H) ; de 3,10 a 3,65 (mt : 
8H) ; 3,99 (s : 3H) ; 7,19 (dd large, J = 7,5 et 4,5 Hz : 1H) ; de 7,35 a 7,50 (mt : 2H) ; 
7,50 (dd, J = 9 et 3 Hz : 1H) ; 7,71 (t dedouble, J = 7,5 et 1,5 Hz : 1H) ; 8,01 (d, J = 9 
Hz : 1H) ; 8,48 (d large, J = 4,5 Hz : 1H) ; 8,74 (s : 1H) ; 10,70 (mf : 1H). 

Le 4-[3-(3-chloro-6-methoxyquinolin-4-yl)propyl]-l-(3-phenylpropyl)-piperidine-4- 
carboxylate de benzyle a ete prepare dans Texemple 4. 

La presente invention concerne egalement les compositions pharmaceutiques 
contenant au moins un derive het^rocyclylalcoyl piperidine selon l'invention, le cas 
echeant sous forme de sel, a l'etat pur ou sous forme d f une association avec un ou 
plusieurs diluants et/ou adjuvants compatibles et pharmaceutiquement acceptables. 

Les compositions selon l'invention peuvent etre utilisees par voie orale, parenteral, 
topique, rectale ou en aerosols. 

Comme compositions solides pour administration orale peuvent etre utilises des 
companies, des pilules, des gelules, des poudres ou des granules. Dans ces 
compositions, le produit actif selon l'invention est melange a un ou plusieurs diluants 
ou adjuvants inertes, tels que saccharose, lactose ou amidon. Ces compositions 
peuvent comprendre des substances autres que les diluants, par exemple un lubrifiant 
tel que le stSarate de magnesium ou un enrobage destine k une liberation controlee. 
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Comme compositions liquides pour administration orale, on peut utiliser des 
solutions pharmaceutiquement acceptables, des suspensions, des emulsions, des 
sirops et des elixirs contenant des diluants inertes tels que l'eau ou l'huile de paraffme. 
Ces compositions peuvent egalement comprendre des substances autres que les 
diluants, par exemple des produits mouillants, edulcorants ou aromatisants. 

Les compositions pour administration parenteral, peuvent etre des solutions steriles 
ou des Emulsions. Comme solvant ou vehicule, on peut employer l'eau, le 
propyleneglycol, un polyethyleneglycol, des huiles vegetales, en particulier l'huile 
d'olive, des esters organiques injectables, par exemple l'oleate d'ethyle. Ces 
compositions peuvent Sgalement contenir des adjuvants, en particulier des agents 
mouillants, isotonisants, emulsifiants, dispersants et stabilisants. 

La sterilisation peut se faire de plusieurs fafons, par exemple a 1'aide d'un filtre 
bacteriologique, par irradiation ou par chauffage. Elles peuvent egalement etre 
preparees sous forme de compositions solides steriles qui peuvent etre dissoutes au 
moment de Temploi dans de l'eau sterile ou tout autre milieu sterile injectable. 

Les compositions pour administration topique peuvent etre par exemple des cremes, 
des pommades, des lotions ou des aerosols. 

Les compositions par administration rectale sont les suppositoires ou les capsules 
rectales, qui contiennent outre le principe actif, des excipients tels que le beurre de 
cacao, des glycerides semi-synthetiques ou des polySthyleneglycols. 

Les compositions peuvent egalement etre des aerosols. Pour l'usage sous forme 
d'aerosols liquides, les compositions peuvent etre des solutions steriles stables ou des 
compositions solides dissoutes au moment de l'emploi dans de l'eau sterile apyrogene, 
dans du serum ou tout autre vehicule pharmaceutiquement acceptable. Pour l'usage 
sous forme d'aerosols sees destines a etre directement inhales, le principe actif est 
finement divisS et associe a un diluant ou vehicule solide hydrosoluble d'une 
granulomere de 30 a 80 ^m, par exemple le dextrane, le mannitol ou le lactose. 

En th^rapeutique humaine, les nouveaux derives hetSrocyclylalcoyl piperidine selon 
Tinvention sont particulierement utiles dans le traitement des infections d'origine 
bacterienne. Les doses dependent de l'effet recherche et de la duree du traitement. Le 
medecin determinera la posologie qu'il estime la plus appropriee en fonction du 
traitement, en fonction de Tage, du poids, du degre de Tinfection et des autres facteurs 
propres au sujet k traiter. G^neralement, les doses sont comprises entre 750 mg et 3 g 
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de produit actif en 2 ou 3 prises par jour par voie orale ou entre 400 mg et 1,2 g par 
voie intraveineuse pour un adulte. 
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REVENDICATIONS 



1- Un derive heterocyclylalcoyl piperidine de formule g6n6rale : 




(i) 



pour lequel : 

X„ X 2 , X 3 , X 4 et X 5 representent respectivement >C-R', &>C-R' 5 , ou bien Tun au 
plus d'entre eux represente un atome d'azote, 

R„ R'„ R' 2 , R' 3 , R' 4 , R' 5 , sont identiques ou differents et representent un atome 
d'hydrogene ou d'halogene ou un radical alcoyle, cycloalcoyle, phenyle, ph6nylthio, 
heterocyclyle ou heterocyclylthio aromatique mono ou bicyclique, hydroxy, 
alcoyloxy, trifluoromethoxy, alcoylthio, trifluoromethylthio, cycloalcoyloxy, 
cycloalcoylthio, cyano, carboxy, alcoyloxycarbonyle, cycloalcoyloxycarbonyle, 
-NRaRb ou -CONRaRb (pour lesquel Ra et Rb peuvent representer hydrogene, 
alcoyle, cycloalcoyle, phenyle, heterocyclyle aromatique mono ou bicyclique ou Ra 
et Rb forment ensemble avec Tatome d'azote auquel ils sont attaches un heterocycle 
a 5 ou 6 chainons pouvant eventuellement contenir un autre heteroatome choisi parmi 
O, S ou N et portant le cas echeant un substituant alcoyle, phenyle ou heterocyclyle 
aromatique mono ou bicyclique sur l'atome d'azote ou le cas echeant dont Tatome de 
soufre est oxyde a l^tat sulfinyle ou sulfonyle), ou representent un radical methylene 
substitue par fluoro, hydroxy, alcoyloxy, alcoylthio, cycloalcoyloxy, cycloalcoylthio, 
phenyle, heterocyclyle aromatique mono ou bicyclique, carboxy, alcoyloxycarbonyle, 
cycloalcoyloxycarbonyle, -NRaRb ou -CONRaRb pour lesquel Ra et Rb sont definis 
comme precedemment, ou representent phenoxy, heterocyclyloxy, benzyloxy, 
heterocyclylmethyloxy, ou bien R, peut egalement representer difluoromethoxy, ou 
un radical de structure -C m F 2m+J , -SC m F 2m+! ou -OC m F 2m+I pour lesquels m est un entier 
de 1 a 6 ou bien R' 5 peut egalement representer trifluoracetyle, 

R 2 represente carboxy, alcoyloxycarbonyle, cycloalcoyloxycarbonyle, cyano, -S0 3 H, 
-CONRaRb (pour lequel Ra et Rb representent respectivement hydrogene, alcoyle, 
cycloalcoyle, phenyle, heterocyclyle aromatique mono ou bicyclique, ou Tun de Ra 
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ou Rb represente hydroxy, alcoyloxy, cycloalcoyloxy, ou Ra et Rb ferment ensemble 
avec l'atome d'azote auquel ils sont attaches un h&erocycle a 5 ou 6 chainons 
pouvant eventuellement contenir un autre heteroatome choisi parmi O, S ou N et 
portant le cas echeant un substituant alcoyle, phenyle ou heterocyclyle aromatique 
mono ou bicyclique sur l'atome d'azote ou le cas echeant dont l'atome de soufre est 
oxyde k l'etat sulfinyle ou sulfonyle), ou R 2 represente hydroxym&hyle, alcoyle 
contenant 1 ou 2 atomes de carbone substitu6 par carboxy, alcoyloxycarbonyle, 
cycloalcoyloxycarbonyle, cyano, -S0 3 H ou -CONRaRb pour lequel Ra et Rb sont 
definis comme ci-dessus, ou R 2 represente un radical de structure -CF r Rc, 
-C(CH 3 ) 2 -Rc, -CO-Rc, -CHOH-Rc, -C(cycloalcoyle)-Rc, ou -CH=CH-Rc pour lequel 
Rc est carboxy, alcoyloxycarbonyle, cycloalcoyloxycarbonyle, ou -CONRaRb pour 
lequel Ra et Rb sont definis comme ci-dessus, 

R 3 represente un radical phenyle, heterocyclyle aromatique mono ou bicyclique, 
alk-R° 3 pour lequel alk est un radical alcoyle et R° 3 represente hydrogene, halogdne, 
hydroxy, alcoyloxy, alcoylthio, alcoylsulfinyle, alcoylsulfonyle, alcoylamino, 
dialcoylamino, cycloalcoyle, cycloalcoyloxy, cycloalcoylthio, cycloalcoylsulfinyle, 
cycloalcoylsulfonyle, cycloalcoylamino, N-cycloalcoyl N-alcoyl amino, 
-N-(cycloalcoyle) 2 , acyle, cycloalcoylcarbonyle, phenyle, phenoxy, phenylthio, 
ph^nylsulfmyle, phenylsulfonyle, phenylamino, N-alcoyl N-phenyl amino, 
N-cycloalcoyl N-phenyl amino, -N-(ph6nyle) 2 , phenylalcoyloxy, phenylalcoylthio, 
phenylalcoylsulfinyle, ph6nylalcoylsulfonyle, phenylalcoylamino, 

N-alcoyl N-phenyl aminoalcoyle, N-cycloalcoyl N-ph6nylalcoyl amino, benzoyle, 
heterocyclyle aromatique mono ou bicyclique, heterocyclyloxy, heterocyclylthio, 
heterocyclylsulfinyle, heterocyclylsulfonyle, heterocyclylamino, 

N-alcoyl N-h6terocyclyl amino, N-cycloalcoyl N-heterocyclyl amino, 

heteroyclylcarbonyle, heterocyclylalcoyloxy, heterocyclylalcoylthio, 

heterocyclylalcoylsulfinyle, heterocyclylalcoylsulfonyle, heterocyclylalcoylamino, 
N-alcoyl N-heterocyclyl aminoalcoyle, N-cycloalcoyl N-heterocyclyl aminoalcoyle, 
(les parties heterocyclyle citees ci-avant 6tant aromatiques mono ou bicycliques), 
carboxy, alcoyloxycarbonyle, -NRaRb ou -CO-NRaRb pour lesquel Ra et Rb sont 
definis comme ci-dessus dans la definition de R 2 , ou bien R° 3 represente 
-CR'fcFCR'c-R'a pour lequel R'a represente phenyle, phenylalcoyle, heterocyclyle ou 
heterocyclylalcoyle dont la partie heterocyclyle est aromatique mono ou bicyclique, 
phenoxyalcoyle, phenylthioalcoyle, phenylsulfinylalcoyle, phenylsulfonylalcoyle, 
phenylaminoalcoyle, N-alcoyl N-phenyl aminoalcoyle, heterocyclyloxyalcoyle, 
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hetfrocyclylthioalcoyle, heterocyclylsulfinylalcoyle, heterocyclylsulfonylalcoyle, 
heterocyclylaminoalcoyle, N-alcoyl N-heterocyclyl aminoalcoyle, heterocyclylthio, 
heterocyclylsulfmyle, heterocyclylsulfonyle, (les parties heterocyclyle citees ci-avant 
etant aromatiques mono ou bicycliques), phenylthio, phenylsulfinyle, 
phenylsulfonyle, et pour lequel R'b et R'c representent hydrogene, alcoyle ou 
cycloalcoyle, ou bien R° 3 represente un radical -GsC-Rd pour lequel Rd est alcoyle, 
phenyle, phenylalcoyle, phenoxyalcoyle, phenylthioalcoyle, 

N-alcoyl N-phenyl aminoalcoyle, heterocyclyle aromatique mono ou bicyclique, 
heterocyclylalcoyle, heterocyclyloxyalcoyle, heterocyclylthioalcoyle, 

heterocyclylaminoalcoyle, N-alcoyl N-heterocyclyl aminoalcoyle, (les parties 
heterocyclyle citees ci-avant etant aromatiques mono ou bicycliques), ou bien R° 3 
represente un radical -CF 2 -phenyle ou -CF 2 -heterocyclyle aromatique mono ou 
bicyclique, 

Y represente un radical >CH-Re pour lequel Re est hydrogene, fluoro, hydroxy, 
alcoyloxy, cycloalcoyloxy, carboxy, alcoyloxycarbonyle, cycloalcoyloxycarbonyle, 
-NRaRb ou -CO-NRaRb pour lesquel Ra et Rb sont d^finis comme ci-avant pour R 2 
ou representent Tun un atome d'hydrogene et l'autre un radical alcoyloxycarbonyle, 
acyle, cycloalcoylcarbonyle, benzoyle ou heterocyclylcarbonyle dont la partie 
heterocyclyle est aromatique mono ou bicyclique, ou bien Y represente un radical 
difluoromethylene, carbonyle, hydroxyiminomethylene, alcoyloxyiminomethylene, 
cycloalcoyloxyiminomethylene, ou un radical cycloalcoylene-1,1 contenant 3 a 6 
atomes de carbone, et 

n est un nombre entier de 0 a 4 

etant entendu que les radicaux ou portions phenyle, benzyle, benzoyle ou 
heterocyclyle mentionnes ci-dessus peuvent etre eventuellement substitues sur le 
cycle par 1 a 4 substituants choisis parmi halogene, hydroxy, alcoyle, alcoyloxy, 
alcoyloxyalcoyle, halogenoalcoyle, trifluoromethyle, trifluoromethoxy, 
trifluoromethylthio, carboxy, alcoyloxycarbonyle, cyano, alcoylamino, -NRaRb pour 
lequel Ra et Rb sont definis comme ci-dessus, phenyle, hydroxyalcoyle, 
alcoylthioalcoyle, alcoylsulfinylalcoyle, alcoylsulfonylalcoyle, 

etant entendu que les radicaux et portions alcoyle ou acyle contiennent (sauf mention 
speciale) 1 a 10 atomes de carbone en chaine droite ou ramifiee et que les radicaux 
cycloalcoyle contiennent 3 a 6 atomes de carbone, 
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sous leurs formes enantiomeres ou diastereoisomeres ou les melanges de ces formes, 
et/ou le cas echeant sous leur forme syn ou anti ou leur melange ainsi que leurs sels. 

2- Un procede de preparation de derive heterocyclylalcoyl piperidine selon la 
revendication 1, caracterise en ce que Ton condense la chaine R 3 definie dans la 
revendication 1, sur le derive heterocyclylalcoyl piperidine de formule generate : 



dans laquelle X„ X 2 , X 3 , X 4 , X 5 , R„ R 2 , Y et n sont definis comme pr6c6demment, et 
R 2 etant protege lorsqu'il porte un radical carboxy, -S0 3 H ou amino, suivie le cas 
echeant de Telimination du radical protecteur d'acide ou d'amine, eventuellement de 
la separation des formes enantiomeres ou diastereoisomeres et/ou le cas echeant des 
formes syn ou anti et eventuellement de la transformation du produit obtenu en un 



3- Un procede selon la revendication 2, caracterise en ce que la condensation de la 
chaine R 3 sur la piperidine s'effectue par action d'un derive de formule generale : 



dans laquelle R 3 est defini comme precedemment et X represente un atome 
d'halogene, un radical methylsulfonyle, un radical trifluoromethylsulfonyle ou 
p.toluenesulfonyle. 

4- Un procede selon Tune des revendications 2 ou 3, caracterise en ce que, lorsque R 3 
represente un radical -alk-R° 3 pour lequel alk est un radical alcoyle et R° 3 represente 
un radical -C=C-Rd dans lequel Rd est phenyle, phenylalcoyle, heterocyclyle ou 
heterocyclylalcoyle aromatique mono ou bicyclique, la reaction s'effectue de 
preference par condensation d'un halogenure d'alcynyle : HOC-alk-X pour lequel 
alk est defini comme ci-dessus et X est un atome d'halogene, puis substitution de la 
chaine par un radical phenyle, phenylalcoyle, heterocyclyle ou heterocyclylalcoyle. 




^Xf N 



sel. 



R 3 -X 
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5- Composition pharmaceutique caracterisee en ce qu'elle contient au moins un de- 
rive selon la revendication 1, k T&at pur ou en association avec un ou plusieurs 
diluants et/ou adjuvants compatibles et pharmaceutiquement acceptables. 
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